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Cuando la terapia causa dano: informe sobre fibrosis pulmonar
por quimioterapia. Reporte de caso

When therapy causes harm: report on pulmonary fibrosis due
to chemotherapy. Case report

Noelia A. Varas*, Carla B. Duretti, Rubén R. Gonzalez
Servicio de Diagndstico por Imdgenes, Hospital de Alta Complejidad Pte. Juan Domingo Perdn, Formosa, Argentina

Estimados Editores:

Muchos de los farmacos utilizados en la practica
clinica habitual pueden inducir toxicidad pulmonar,
hecho que debemos de tener en cuenta cuando nos
enfrentamos al diagndstico de una enfermedad difusa
del parénquima pulmonar.

El objetivo de la presentacion es recordar la existen-
cia de toxicidad pulmonar secundaria, la importancia
de poder reconocerla en la tomografia computada (TC)
y reportarla para el adecuado seguimiento del paciente,
y asi evitar su progresion.

Presentamos el caso de un paciente de sexo mas-
culino de 68 afios con antecedentes de cancer de recto
con metastasis hepaticas reportadas en TC de estadi-
ficacion (Fig. 1).

Inicia tratamiento oncoespecifico de primera linea
(seis ciclos de oxaliplatino + capecitabina), ademas de
la cirugia (hemicolectomia derecha).

En abril de 2023, luego de completar su quinto ciclo
de quimioterapia (cuatro meses), debido a la presencia
de progresion local, confirmada por resonancia mag-
nética de abdomen y pelvis, inicia tratamiento neoad-
yuvante con radioterapia (DT50 Gy en 28 fracciones).

En junio de 2023 el paciente intercurre con elevacién
de los marcadores tumorales y un cuadro de radioder-
mitis en regién perineal grado 1, razén por la cual se
decide rotar el esquema terapéutico a irinotecan + cetuxi-
mab cada 15 dias. Incide con efectos no deseados:
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anemia con requerimiento de transfusién de hemode-
rivados y neutropenia, por lo que se disminuye la dosis
de los farmacos oncoespecificos, con buena toleran-
cia, esquema que recibe durante cuatro ciclos, con
Ultima administracion en agosto del mismo ano.
Posteriormente presenta disnea a esfuerzos sin tos,
desaturacion por oximetria de pulso asociado a rales
crepitantes finos bibasales, negando equivalentes
febriles y otra sintomatologia acompanante. Se decide
su ingreso hospitalario con el fin de buscar la causa y
reestadificar la enfermedad de base.
Se realizan nuevos estudios de imagenes, en los
cuales se observa enfermedad oncoldgica avanzada.
La TC de tdérax actual demuestra infiltrados reticulares
en ambos parénquimas pulmonares, acompafado de
multiples pequefias imagenes quisticas de disposicion
subpleural conformando “patrén en panal de abejas” con
predominio de ambos Iébulos inferiores. Se acompaha
de bronquiectasias cilindricas en ambos parénquimas,
asi como también infiltrado intersticial en vidrio esmeri-
lado, siendo mas evidente en las bases. Estos hallazgos
se interpretaron como neumonia intersticial usual, lo
cual no se observaba en estudios previos (Figs. 2 y 3).
El término “lesién pulmonar inducida por medica-
mentos” (MIPI, por sus siglas en inglés) puede abarcar
descriptores como la enfermedad pulmonar intersticial
inducida por medicamentos y los efectos tdxicos pul-
monares inducidos por medicamentos.
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Figura 1. TC de térax en ventana para evaluar parénquima pulmonar, (A) corte axial y (B) corte coronal. No se

identifican particularidades en el pulman.

Figura 2. (A y B) TC corte axial en ventana para evaluar parénquima pulmonar, “patrén en panal de abejas” en
ambos lébulos inferiores. Se acompafia de bronquiectasias cilindricas en ambos parénquimas.

Muchos de los nuevos agentes asociados con la
MIPI son agentes anticancerigenos o productos biolo-
gicos (medicamentos derivados de componentes de
organismos vivos)'.

La MIPI puede estar impulsada por muchos meca-
nismos de lesion pulmonar, y en algunos casos la
lesion pulmonar es multifactorial. Dentro de los meca-
nismos de lesion podemos ver el dafio directo del
ADN, las alteraciones en la sefalizacion de las células
alveolares que mejoran la apoptosis o suprimen la
proliferacion celular y la lesién inmunitaria mediada
por células T'.

Debe sospecharse una MIPI haciendo una asocia-
cion temporal del inicio de los sintomas con el inicio
de la medicacion. En el contexto del tratamiento con
inmunomoduladores, el tiempo de retraso medio entre

el inicio del tratamiento y el desarrollo de la neumonitis
es de tres meses, no obstante, este tiempo varia entre
pacientes. En el caso de algunos agentes estandar,
como la bleomicina y la ciclofosfamida, depende de la
dosis, y la enfermedad puede manifestarse afios des-
pués del inicio del tratamiento’2.

Los pacientes pueden presentarse asintomaticos con
hallazgos inexplicables en las imagenes o presentar
sintomas mas graves, como tos, disnea, sibilancias y
fiebre.

La lesion pulmonar inducida por farmacos se puede

manifestar con diferentes patrones radiolégicos?®:

— Opacidades difusas en vidrio esmerilado (mas fre-
cuente), una lesién que involucra todos los compo-
nentes de la pared alveolar y se asocia comunmente
con el dafio alveolar difuso’2.
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Figura 3. (A, B) TC corte coronal en ventana para evaluar parénquima pulmonar, “patrén en panal de abejas” en
ambos l6bulos inferiores. Se acompafia de bronquiectasias cilindricas en ambos parénguimas.

— Patrdn similar a la sarcoidosis.

- Neumonia organizada. Causada por lesion de los
bronquiolos y alvéolos, con tejido de granulacion
desarrollandose en la via aérea terminal y exten-
diéndose hacia las luces alveolares. Las manifesta-
ciones agudas mas comunes incluyen opacidades
en vidrio esmerilado peribroncovascular bilateral
multifocal periféricas o consolidacion (signo del halo
invertido)?3.

— Nodulos centrolobulillares en vidrio esmerilado, en la
literatura conocido como “patrén de neumonitis por
hipersensibilidad”.

— Patrdn reticular fino. Consiste en un engrosamiento
septal liso, a veces con derrame pleural. Este patrén
es causado mas comunmente por la congestion lin-
fatica por edema pulmonar hidrostético y es una
manifestacion poco comuin de MIPI4,

— Patron fibrético. Es causado por una lesion en la
pared alveolar y las estructuras de soporte que
recorren los septos interlobulillares y el intersticio
intralobulillar. Los hallazgos de imagen incluyen reti-
culacion, bronquiectasias por traccion y, en algunos
casos, opacidades peribroncovasculares. Se mani-
fiesta con menos frecuencia como neumonia inters-
ticial usual*®.

Estos patrones se superponen con otras causas de
afeccion pulmonar frecuentes con las que hay que
hacer el diagndstico diferencial como, por ejemplo, la
infeccién pulmonar, la dificultad respiratoria del adulto
y la hemorragia alveolar. Para ello es importante sos-
pechar esta entidad, dado que un retraso en el diag-
nostico puede dar lugar a una fibrosis pulmonar
irreversible y en los peores casos, al fallecimiento del
paciente?.

En las imagenes, los patrones radioldgicos son simi-
lares a los de las enfermedades intersticiales idiopati-
cas o inducidas por otros agentes y muchas veces son
dificiles de diferenciar de afeccién como la infeccion,
edema pulmonar o la toxicidad a la radioterapia en los
pacientes oncoldgicos, como ya mencionamos.

Es casi siempre un diagndstico de exclusién que se
realiza con retraso y que supone un reto para el radié-
logo, ya que implica la suspension del farmaco con las
consecuencias que ello puede tener en el prondstico
y el manejo del paciente.

Es fundamental distinguir entre las diversas manifes-
taciones pulmonares para tomar una decisién sobre la
continuacion o la interrupcién del tratamiento, ya que
existen opciones de tratamiento adicionales limitadas.
Si bien toda la linea de farmacos oncoespecificos uti-
lizados en nuestro paciente podrian causar enferme-
dades pulmonares intersticiales o parenquimatosas, el
uso de terapias dirigidas con anticuerpos monoclona-
les podria tener relacién con su rapida evolucién a la
fibrosis pulmonar. En nuestro caso, luego del reporte
de la TC, se asumié como enfermedad pulmonar aso-
ciada a drogas oncoldgicas, por lo que se suspendid
dicho tratamiento, y al encontrarse en estadios avan-
zado de su enfermedad de base, se realizaron medidas
de soporte y cuidados paliativos exclusivos.
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