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Quistes pulmonares no subpleurales: un reto diagnéstico

Non-subpleural lung cysts: a diagnostic challenge

Resumen

Se presenta el caso de una paciente de 59 afios, previamente sana, quien
consulta por disnea de esfuerzos un afio después de haber presentado
una infeccion por COVID-19 sin sintomas respiratorios graves y
manejada en forma ambulatoria. La TAC de térax demostrd varios quistes
intraparenquimatosos con funcién pulmonar normal. Se discuten las
posibilidades diagnosticas y las patologias mas frecuentes que pueden
producir estos quistes pulmonares.
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quistes pulmonares; quistes parenquimatosos; quistes intraparenquimatosos
no subpleurales.

Abstract

Here we present the case of a 59-year-old patient, previously healthy,
who consulted for exertional dyspnea one year after having presented a
CoVID-19 infection without severe respiratory symptoms and managed
on an outpatient basis. Chest CT showed several intraparenchymal cysts
with normal lung function. The diagnostic possibilities and the most
frequent pathologies that can produce these pulmonary cysts are discussed.

Keywords: Dyspnea, COVID-19; Cysts; Gastroesophageal Reflux;
pulmonary cysts; parenchymal cysts; non-subpleural intraparenchymal
cysts.
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Presentacion del caso

Se trata de una paciente de 59 afios, vista en consulta
externa un afio después de haber tenido COVID-19
manifestado por cuadro de cefalea, dolor en el cuerpo
y tos durante unos tres meses, manejado en forma
domiciliaria. Refiere tos seca leve después del episodio
de COVID-19, asociada a molestia faringea y un poco
de disnea con ejercicios. Ocasionalmente siente el
dolor en el cuerpo generalizado en forma transitoria.
Refiere ademas sentir reflujo gastroesofagico (RGE)
en el ultimo afio y dolores articulares matutinos que
mejoran una hora después de levantarse. En sus
antecedentes tiene diagnodstico de colon irritable
desde 20 afios antes en tratamiento con alverina con
simeticona y probiéticos. Toma 75 mcg de levotiroxina
por hipotiroidismo desde los 44 anos y pregabalina
por diagnéstico de fibromialgia desde los 54 afios.
A la paciente le resecaron un Schwanoma en arco
cigomatico derecho 10 afios antes de su consulta. Su
menopausia fue a los 54 anos.

La paciente ha trabajado como empleada bancaria
toda su vida, sin historia de exposiciones a toxicos
ambientales, excepto por fumar dos cigarrillos

Figura 1. Espirometria y Curva de Flujo volumen normal.
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mensuales por cinco afos hasta los 23 afios. Tiene
como mascota un perro en su casa hace 10 anos. Los
examenes de laboratorio son normales, incluyendo
Test RA y anticuerpos contra antigenos nucleares
extrafbles (ENA).

Al examen fisico se encuentra una paciente en buenas
condiciones generales, TA: 133/82, FC: 70x’, FR: 16x’
y Sa02: 93 % al aire a nivel de Bogota. El examen no
demuestra anormalidades a la auscultacion pulmonar
ni cardiaca.

Se solicitan estudios de laboratorio que son normales
incluyendo electroforesis de proteinas, espirometria
normal (Figura 1) y tomografia axial computarizada
de alta resoluciéon (TACAR) de térax que demuestra
varios quistes pulmonares en lébulos superiores
y lobulo inferior izquierdo (Figura 2). Se realiz6 un
estudio de cinedegluciéon que demostré escasos
episodios de RGE infracarinal, sin alteraciones en
la deglucién ni en la motilidad esofagica. Se solicitd
un estudio de caminata de 6 minutos (C6M) que fue
normal, caminando el 112 % de lo predicho, con SaO2
inicial de 94 % y final de 96 %. Sin embargo, reportd
disnea Borg 7 y Fatiga Borg 5 al final del estudio.
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Figura 2. Tomografia axial computarizada, que muestra varios quistes pulmonares en I6bulos superiores y en

la base izquierda

Discusion
Definicion y epidemiologia

La presencia de quistes pulmonares es la actualidad es
un evento frecuente y a menudo fortuito, en la medida
en que se ha hecho mas disponible la realizacién
de estudios tomograficos del térax, y se solicitan
usualmente por motivos diferentes a la busqueda
de quistes pulmonares. Los quistes pulmonares se

observan como espacios redondeados, regulares o
irregulares llenos de aire o liquido, bordeados por
una pared muy delgada (1 2 3 o 4 mm), homogénea,
de tipo epitelial o fibrosa, conformando una
interfase bien definida con el parénquima pulmonar
circundante (1-4). Se pueden presentar en pacientes
normales o asociados a algunas patologias (1). No se
conoce exactamente el mecanismo de formacién de
los quistes, aunque hay tres posibles procesos que se
han propuesto: mecanismo de valvula en las pequenas
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vias aéreas con dilatacion de espacios distales, necrosis
isquémica de pequefios bronquiolos y remodelacién
secundaria a enzimas proteoliticas que degradan la
matriz (4).

Un estudio que analizé retrospectivamente 34.801 TAC
de térax se encontr6 que en 2.954 pacientes que tenfan
diagnostico de carcinoma de célula no pequefia, el 1 %
se asociaba con quistes pulmonares, mas frecuente en
pacientes con adenocarcinoma que en pacientes con
carcinoma escamocelular. En este estudio, 2/3 de los
casos mostraron engrosamientos en la pared, aumento
en las loculaciones o en el tamafio o la atenuacion
de un nédulo mural o reemplazo del quiste por una
masa (5), datos que nos deben poner en alerta para la
realizacion de estudios histolégicos.

Las lesiones pulmonares solitarias con paredes de mas
de 15 mm de grosor son malignas en el 95 % de los
casos; en forma contraria, las lesiones quisticas de
pared delgada son benignas en el 92 % de los casos (2).

Sintomas

Usualmente los quistes pulmonares son un hallazgo
casual en pacientes sin sintomas, aunque a veces se
encuentran en estudio de pacientes con tos o disnea
o neumonias a repeticion (1-2). Rara vez se presenta
ruptura de un quiste con aparicion de neumotorax
espontaneo secundario, presentando en ese caso
disnea y dolor toracico (1).

Diagndstico

LLa tomograffa axial computarizada (TAC) es necesaria
como punto de partida, por la poca sensibilidad
de la radiografia simple para su diagnoéstico. La
utilizacién de las proyecciones de minima intensidad
favorece precisar las imagenes de quistes, al eliminar
las estructuras de mayor densidad, como los vasos
sanguineos (1). Los quistes intraparenquimatosos sin
otras anormalidades en la TAC, pueden clasificarse
como a) aislados o incidentales, o b) focales,
multifocales o difusos (1). Los quistes solitarios
pueden aparecer en cualquier parte de los pulmones,
usualmente son hallazgo casual en estudios solicitados
por otras razones y generalmente se trata de quistes
incidentales, quistes broncogénicos, neumatoceles o
secuelas de neumonfa o trauma. Los quistes focales
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son varios quistes ubicados en un mismo lébulo, los
multifocales comprometen varios lébulos, pero no
todos ellos, mientras que los quistes difusos estan
presentes en los cinco lobulos pulmonares (1).

Los quistes pulmonares, segun su localizacion,
numero, distribucion y hallazgos tomograficos, pueden
clasificarse en estos grupos (1):

1. Quistes subpleurales, solitarios o multifocales;
2. Quistes  parenquimatosos sin  hallazgos
adicionales en la TACAR, solitarios o multiples;
3. Quistes parenquimatosos en asociacion con
nodulos;

4. Quistes parenquimatosos en asociaciéon con
infiltrados de vidrio esmerilado.

Este caso pertenece a la categorfa de quistes
parenquimatosos sin hallazgos adicionales.

Cuando los quistes son unicos (solitarios) son
frecuentemente secuelas de trauma o infeccion,
pero cuando se presentan multiples quistes, el
diagnéstico diferencial incluye linfangioleiomiomatosis
(LAM), esclerosis tuberosa (ET) con compromiso
pulmonar, sindrome de Birt Hogg Dubé (BHD), la
neumonia intersticial linfoide (NIL) y la bronquiolitis
folicular (BF). El sindrome BHD es un trastorno
autosomico dominante que presenta lesiones cutaneas
(fibrofoliculoma, tricodiscoma), tumores renales y
quistes pulmonares (1,6) que se presentan usualmente
en la cuarta y quinta décadas de la vida, pero se han
descrito en edades tempranas y en pacientes mayores
también (6). Su distribucién es principalmente basal
(6). La LAM y la histiocitosis de células de Langerhams
pulmonar (HCLP) son las patologias neoplasicas mas
frecuentes asociadas a los quistes pulmonares (3,7).

En la LAM, patologia que se presenta en mujeres en
edad fértil y usualmente aquejan disnea de esfuerzos
o neumotorax espontaneo (1,7) se produce una
proliferaciéon de células musculares lisas inmaduras
y células epiteliodes perivasculares alrededor de los
vasos linfaticos, que va reemplazando progresivamente
el parénquima pulmonar (7). La TACAR de térax
usualmente muestra quistes regulares redondeados,
de pared delgada, de 2 a 30 mm distribuidos
difusamente en ambos pulmones (4,7). El hallazgo
histolégico descrito y la expresion de HMB-45 en
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el tejido son la clave del diagnéstico definitivo (7).
Sin embargo, ante un cuadro clinico y tomografico
compatible, el diagndstico puede confirmarse con la
presencia angiomiolipomas, derrame pleural quiloso,
linfangioleiomiomas (4) o la medicién de los niveles
séricos del factor de crecimiento endotelial vascular-D
(VEGF-D), que cuando es superior a 800 pg/mL tiene
alta sensibilidad para el diagndstico de LAM, evitando
la biopsia pulmonar (4,8). La LAM puede aparecer en
forma esporadica o en la forma hereditaria asociada
a esclerosis tuberosa (ET) (1,4,7), denominandose
complejo de ET (CET), en cuyo caso puede mostrar
cambios nodulares difusos junto a la pared de los
quistes (1).

El diagnostico de esclerosis tuberosa se confirma con
la presencia de dos criterios mayores o de un criterio
mayor y dos menores, de acuerdo con la siguiente lista:

©)
Criterios mayores:

1. Tres o mas maculas hipomelandticas de al
menos 5 mm de diametro;

2. Tres o mas angiofibromas o placas fibrosas
cefalicas;
Dos o mas fibromas ungueales;
Parche de Shagreen;
Multiples hamartomas retinianos;
Displasia cortical;
Noédulos subependimales;
Astrocitoma de células gigantes subependimal;
Rabdomioma cardiaco;

. Linfangioleiomiomatosis (LAM)*, y

. Mas de dos angiomiolipomas*.

WP NV

—_ =
—_ O

*La combinaciéon de LAM y mas de dos angiolipomas
sin otros criterios, no llenalos criterios para diagnéstico
definitivo.

Criterios menores:

7. Lesiones cutaneas en “confeti”;

2. Mas de tres fositas en el esmalte dental;
3. Mas de dos fibromas intraorales;

4. Parches retinianos acrémicos;

5. Quistes renales multiples, y

6. Hamartomas no renales.

EnlaHCLP, se encuentraunaumento enlamigraciéonde
células de Langerhans y acumulacién en los pulmones
y otros 6rganos, que activa procesos inflamatorios (1),
aunque no se ha aclarado totalmente si se trata de un
trastorno inflamatorio o una enfermedad neoplasica
policlonal (7). La mayoria de los pacientes estan entre
los 20 y 50 afos y se encuentra historia de tabaquismo
activo o pasivo hasta en el 90 % de ellos, haciéndola
una enfermedad casi exclusiva de fumadores activos
o exfumadores (4,7). Actualmente se considera una
neoplasia mieloide inflamatoria donde el tabaquismo
induce proliferacién anormal y migracion al pulmén de
células dendriticas mutadas por la kinasa de la proteina
activadora de mitégenos (MAP), produciendo la
histiocitosis de células de Langerhans (4). Aunque esta
enfermedad puede cursar en forma asintomatica, los
pacientes usualmente manifiestan disnea de esfuerzos,
tos 0 neumotorax espontaneo, hasta en 15 a 70 % de
los casos (1,7). Radiolégicamente los hallazgos varfan
con el estadio de la enfermedad, presentando nédulos
alrededor de los bronquiolos en etapas tempranas
que se cavitan y van formando verdaderos quistes
en etapas mas avanzadas. Usualmente son quistes de
pared delgada, de 1 a 20 mm, pero pueden presentarse
lesiones con pared gruesa, de formas bizarras y paredes
irregulares (4). Su ubicacién es preferencialmente en
los l6bulos superiores, con preservacion de las bases
y los angulos costofrénicos, que pueden desaparecer
espontaneamente o al suspender el tabaquismo (1,7).

En la neumonia intersticial linfoide (NIL) y la
bronquiolitis folicular (BF) se presentan quistes
pulmonares difusos aleatorizados, usualmente entre 1
y 3 cm de diametro que pueden contener estructuras
internas, asociados a opacidades en vidrio esmerilado
y nédulos centrolobulillares o subpleurales (4). La NIL
es una infiltracion linfocitica intersticial del parénquima
pulmonar, mientras la bronquiolitis folicular (BF) es
una hiperplasia de foliculos linfoides en la pared de los
bronquiolos y vasos sanguineos. I.a mayoria de casos
de NIL y BF se asocian a patologias reumatolégicas
tales como artritis reumatoidea, sindrome de SjOgren,
lupus eritematoso sistémico (LES) o trastornos de la
inmunidad como inmunodeficiencia variable comun o
virus de la inmunodeficiencia humana (VIH), por lo
que estos pacientes se presentan frecuentemente con
sintomas sistémicos como prurito, sindrome seco o

Raynaud (4).
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La asociaciéon de quistes y nédulos pulmonares
pueden verse en neumonia intersticial linfoide (INIL),
pero también en amiloidosis o en enfermedades
de depdsito de cadena liviana y en histiocitosis de
células de Langerhans. La presencia de lesiones en
vidrio esmerilado hace pensar en procesos infecciosos
como en la neumonia por Preunrocystis jirovecii o menos
frecuentemente en enfermedades difusas pulmonares,
como la neumonia intersticial descamativa (NID) (1).

El diagnéstico diferencial de los quistes pulmonares se
basaen el tamafo y formadel quiste, el contornointerno
de su pared, el contenido, presencia de estructuras
internas, asociacion con estructuras adyacentes,
distribucién dentro del pulmoén, presentacion clinica y
tasa de desarrollo o progresion (2, 6). Deben excluirse
las cavitaciones cuya pared usualmente es mayor
de 4 mm de espesor; el enfisema centrolobulillar
que usualmente presenta zonas de hiperlucidez
de distribucién apical sin paredes bien definidas;
las bronquiectasias quisticas que se acompafian de
dilataciones bronquiales y vaso acompafiante (signo
del anillo de sello), y las imagenes en panal de abejas,
que usualmente son de paredes entre 1 a 3 mm y se
acompafian de alteracion de la arquitectura pulmonar
con lesiones adosadas unas a otras y reticulacion del
pulmén circundante (1). Se han descrito septos y
estructuras vasculares dentro de los quistes debidos a
bronquitis folicular (FB), neumonia intersticial linfoide
(LIP), pero no en los quistes presentes en LAM o
histiocitosis de células de Langerhans (PLCH) ().

En este caso, el diagnéstico mas probable es LAM
con funcién pulmonar preservada, por lo cual, en
vista de la edad de la paciente, la conducta es control
periédico de la TAC de térax y la funcion pulmonar,
evitando tratamientos con estréogenos en su etapa de
menopausia.

Conclusion

La presencia de quistes intraparenquimatosos no
subpleurales constituye un reto diagnostico, dado que
en épocas recientes se estan diagnosticando cada vez
con mayor frecuencia por la mayor disponibilidad y
solicitud de estudios tomograficos por otros motivos.
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Si bien el cuadro clinico y radiolégico puede orientar
la mayorfa de las veces el diagnéstico, en ocasiones
es necesario recurrir a estudios histolégicos, dada la
posibilidad de presencia de enfermedades neoplasicas.
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