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VARON DE 55 ANOS

MOTIVO DE INGRESO Fiebre, disnea y expectoracion.

ANTECEDENTES PERSONALES

* Vive en medio rural con su pareja. Trabaja en el campo, agricultor de maiz,
alubias, trigo. Exfumador en 2002 (20p/A).

* Dislipemia.

* Trastorno depresivo.

* 1Q: hernia cervical intervenida en 2016.

* Infeccion COVID-19 en Abril 2020, gue no precisé ingreso (IgG positivas).

* Niega TBC o contactos. Tiene tres gallinas, no almohada ni edreddn de plumas.
No almacén de paja/hierba/estiércol/compost. No humedades en casa.

« TRATAMIENTO HABITUAL: Fluvastatina , Omeprazol.




ENFERMEDAD ACTUAL

Mes y medio de evolucion...

N [, * Fiebre de predominio vespertino, en picos,
I r manteniéndose por el dia afebril.
* Aumento progresivo de disnea y expectoracion verdosa
matutina, que cede a lo largo del dia.
* Pérdida de 6 kg en el ultimo mes, con astenia asociada.
 Multiples ciclos de antibioterapia previos.




EXPLORACION FiSICA

Buen estado general. COC. Eupneico en reposo. SatO2 94% con 02
enGN a2 lpm.

No lesiones cutaneas. No adenopatias. No rigidez.
AC: ritmico a 100 Ipm. No soplos ni roce.

AP: crepitantes tipo velcro en ambos campos pulmonares, de
predominio en bases.

Abd: blando depresible. No masas ni megalias.

EEIll: sin edemas. No signos TVP.




PRUEBAS COMPLEMENTARIAS (1)

BIOQUIMICA: LDH 338, proBNP 57, PCR 72, resto normal.
HEMOGRAMA: Leu 14.400 (86%N), Hb 13.4, VCM 82, plaguetas 317000, VSG 86.

COAGULACION: INR 1.16, TP 78 %, DD 261.

GASOMETRIA ARTERIAL: pH 7.44, pCO2 28.8, pO2 62.5, HCO3 21.9, Sat02 92%.

MARCADORES TUMORALES: normales.

PROTEINOGRAMA: no se evidencia componente monoclonal definido. Dado perfil
electroforético alterado, repetir estudio en 2-3 meses, una vez resuelto proceso

asociado.

INMUNOGLOBULINAS: IgG 2357, IgA 457, IgM 410.
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PRUEBAS COMPLEMENTARIAS (11)

AUTOINMUNIDAD: FR 40, ANA, ANCA, DNA, ENA negativos.

SEROLOGIAS: VHB, VHC, VIH, Coxiella, Chlamydia, mycoplasma: negativas.

CULTIVO DE ESPUTO: negativo. Baciloscopia y cultivo: negativa.

PCR SARS-CQV 2: negativa.

AG URINARIOS: negativos.

ECG: RS 75x. Eje 602.

RADIOGRAFIA DE TORAX: poco inspirada. Cardiomegalia limite. Patron reticular

en ambos campos pulmonares, de predominio en bases (presente en Rx previa).
Signos radioldgicos de EPOC.
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PRUEBAS COMPLEMENTARIAS (I11)

TAC TORACOABDOMINAL (Marzo 2021): multiples areas en vidrio deslustrado bilaterales, de distribucién
difusa, ligeramente mas abundantes en l6bulos superiores, con pequenas consolidaciones / lesiones
nodulares en LSI. Condiciona un patrdn de atenuacion en mosaico, apreciandose areas de menor
densidad de morfologia lobulillar que permanecen en el estudio en espiracidon, sugestivas de
atrapamiento aéreo. Pequefias adenopatias paratraqueales derechas altas, prevasculares paraadrticas,
hiliar derecha, interlobar inferior izquierda y subcarinales de 1-1,3 cm, probablemente reactivas. Resto
de ganglios mediastinicos subcentimétricos e inespecificos. Como variante se observa una arteria
subclavia derecha aberrante de recorrido retroesofagico. Aorta toracica, tronco de la arteria pulmonary
corazén de tamafo normales. No derrame pleural ni pericardico. Abdomen sin hallazgos.

Conclusidn: hallazgos sugestivos como primera opcion infeccion virica / atipica (poco probable aunque
no se puede descartar COVID19).




EVOLUCION

*Tratamiento antibiotico empirico con Ceftriaxona + Levofloxacino.
*Buena respuesta clinica, asintomatico y afebril durante el ingreso.
*Analitica al alta: PCT 0.05, PCR 24, leucocitos 6.000 (FN).

Revision al mes: de nuevo disnea y fiebre.



PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

CULTIVO DE ESPUTO: Pseudomonas composti'y Actinomyces odontolyticus.

RADIOGRAFIA DE TORAX: borrosidad de la trama broncovascular por tenue opacidad, de predominio en vidrio deslustrado,
fundamentalmente en zonas parahiliares de campos medios y bases pulmonares.

TACAR (MAYO 21): resolucion de las consolidaciones y lesiones pseudonodulares del LSl y reduccion de las areas en vidrio
deslustrado en LLSS, que no obstante persisten de manera difusa, condicionando un patron en mosaico de predominio en lébulos
inferiores, con areas hipoatenuantes de morfologia lobulillar que permanecen en el estudio en espiracién, en relacién con

atrapamiento aéreo. Asocia ligero engrosamiento de paredes bronquiales. No se observan nddulos pulmonares sospechosos.
Pequefias adenopatias paratraqueales derechas superiores e inferiores, paratraqueales izquierdas, prevasculares lateroadrticas,
subcarinales y en hilio pulmonar derecho, de 1 -1,3 cm, sin cambios significativos, inespecificas.

BRONCOSCOPIA: normal.
LAVADO BRONCOALVEOLAR:

- Gram y cultivo, no crecimiento bacteriano. Auramina (-).

- Citologia lavado: negativo para malignidad, no microorganismos, abundantes células gigantes multinucleadas, lavado con predominio
linfoplasmocitico.









EN RESUMEN...

- N ~ / TAC TORACOABDOMINAL \ Buena
Varén de 55 afios Infeccidn respiratoria Patron en V|dr|o(|c_iLeSsSI;Jstrado shetee evolucion tras
Ex fumador + - '
X u- , Consolidaciones / lesiones nodulares LSI INgreso
Medio rural Sindrome general Patrd . hospitalario
\_ VAR ) a rc:n en mosalccl> P Yy
\ Pequefias adenopatias / antibioterapia
TACAR
1 mes después... Resolucion de consolidaciones LSI
Nuevo episodio de disnea y J, areas en vidrio deslustrado en LLSS,
fiebre Pero persisten - Patron en mosaico
adenopatias =
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PATRONES RADIOLOGICOS EN LA
ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL

Patron septal-reticular
Patron nodular
Patron en “vidrio deslustrado”

Patron de consolidacion

A S

Patron quistico



Patron de “vidrio deslustrado”

Agudas Subagudas / Cronicas
‘Edema pulmonar *Neumonitis por hipersensibilidad

. Neumonias intersticiales idiopaticas:
*Hemorragia pulmonar

*Neumonia intersticial descamativa

*Neumonia por P. jirovecii *Bronquiolitis respiratoria asociada a enfermedad pulmonar

. intersticial difusa
*Micoplasma

*Neumonia intersticial no especifica

*Neumonia virica (incluida COVID) *Neumonia organizada criptogénetica

*Neumonia intersticial aguda (SDRA) *Neumonia eosindfila cronica
*Proteinosis alveolar pulmonar
*Carcinoma bronquioloalveolar

*Sarcoidosis




Neumonias intersticiales idiopaticas:

Tabaco Tabaco * Idiopatica * Neumonia
* Enfermedad del colageno * Farmacos
* Farmacos * Neumonitis por hipersensibilidad,
neumonia eosindfila croénica, etc.
EXCLUIR!
Cuadro subagudo (tos, disnea) + Sindrome general 50% (fiebre, astenia, pérdida de peso)
+ engrosamiento paredes + imagenes reticulares +infiltrados alveolares cambiantes
alveolares + zonas de consolidacién
Afectacion bronquiolos - Dx: biopsia quirurgica Dx: clinica + imagen + histologia
parénquima (fase inicial de
NID)
TTO: abandono del tabaco, buen pronéstico Corticoides (respuesta 65%)



Proteinosis
alveolar pulmonar

Carcinoma
bronquioloalveolar

*Acumulo de surfactante en los alveolos.
* 12 o adquirida (rara)
. _2§: por i_nhalacic’)n de silice, aluminio, otros polvos
inorganicos.
* Congénita

Disnea lenta, progresiva. Tos seca, pérdida
de peso y febricula.

Crepitantes
Hipergammaglobulinemia, 1" LDH.

*TACAR: patréon en «empedrado» (crazy-
paving)

*LBA: lechoso, macrofagos cargados de
lipidos, material proteinaceo PAS+

*> frecuente en jovenes, mujeres y no fumadores.

Clinica respiratoria (tos y expectoracién) + sindrome
general.

No se resuelve tras multiples antibidticos. Neumonitis
obstructiva.

Patron en vidrio deslustrado (diseminacidon avanzada).

*Lesiones pseudonodulares en LSI resueltas y
adenopatias estables. Reduccion de area en vidrio

deslustrado = sugiere patologia de tipo inflamatorio.

*No otras alteraciones radioldgicas (derrame pleural,
imagenes nodulares, masas, de consolidacion).

*Citologia de LBA negativa para malignidad.



Sarcoidosis

*1/3 casos: forma aguda (semanas):
 Sintomas constitucionales: fiebre, malestar, anorexia, pérdida de peso.
¢ Clinica respiratoria: tos, disnea.

*TAC: infiltrados reticulonodulares bilaterales y simétricos, de predominio en campos medios y superiores.
Nddulos de distribucién pericisural +/- infiltrados alveolares.

*Adenopatias intratoracicas (80-90% casos): mas frecuentes hiliares, bilaterales y simétricas. Paratraqueales.
*Hipergammaglobulinemia, PVSG.
*Funcidn pulmonar: patrén restrictivo (estadio Il o >), J DLCO. En ocasiones hiperreactividad bronquial.

*LBA: 1 linfocitos Th CD4 (> CD4/CDS8, 1" macréfagos).



Neumonitis por hipersensibilidad
(alveolitis alérgica extrinseca)

CULTIVO DE ESPUTO:
Pseudomonas composti

*Inhalacion de productos organicos; exposiciones ocupacionales:
* Granjeros (aves), agricultores (granos de cereales), etc.

Actinomyces odontolyticus

*Clinica:
* Aguda: 4-8h tras inhalacién de grandes cantidades del agente causal.

* Disnea de grado variable, tos seca, hipoxemia, fiebre alta, dolor toracico. Desaparece tras el cese de la exposicion.

. . ) ) *Patrén nodulillar centrolobulillar
*Subaguda: inhalaciones continuadas, pero no masivas, del

agente causal.

eZonas de vidrio deslustrado

*Zonas de hiperclaridad (bronquiolitis)

*Mal estado general, pérdida de peso, febricula, tos seca o (imagen en mosaico)

productiva, y disnea de esfuerzo.
*Predominio en lébulos inferiores.

* Crénica: si continua el contacto con el antigeno causal.
* Meses, anos. Disnea progresiva, tos.
* Infiltrados nodulares y lineales de predominio en Iébulos superiores (variabilidad).



Neumonitis por hipersensibilidad
(alveolitis alérgica extrinseca)

* Leucocitosis (neutrofilia), PVSG, TPCR, I inmunoglobulinas (IgG), 1 FR.
*Funcion pulmonar: patrén restrictivo, {, DLCO. Asocia defecto obstructivo en fase crdnica (bronquiolitis).

*Fibrobroncoscopia:

* LBA: M neutrdfilos (<48h), M infocitos T CDS.

* Puede ser precisa la biopsia quirurgica (transbronquial rara vez obtiene material suficiente).
*Pruebas inmunoldgicas: prueba cutanea = determinacion de precipitinas (ELISA).
*Prueba de broncoprovocacion: raro; si duda diagnostica.

Diagndstico:
Historia clinica compatible (exposicidn) + afectacion funcional y radioldgica + precipitinas frente al Ag responsable.

*Tratamiento:
* Reconocimiento y eliminacién del agente etioldgico (retirada del lugar de exposicion).
* Episodios agudos graves, forma subaguda: corticoides orales (15-20 mg/dia).



Interstitial lung disease

Interstitial lung disease
(immunocempetent host)

i v’ Historia clinica

History, physical exam, routine labs, recent

ot st gt i il v’ Pruebas cutaneas

[assess chronicity/progression//stability) . o 1 . ..
! v Determinacion de precipitinas
‘“‘““Fi:::::‘n;ﬁ::%ﬁ?iﬁz';“:::i“”* v' Espirometria. Test de DLCO

[ e
=y 3 v Lavado broncoalveolar (CD4, CD8)

No further Appropriate clinical setting

cmamossc weps| | el o spechc connctve v' Broncoscopia y biopsia

tissue diseases™
= Biopsy: skin, muscle, sinus/nasal

septum, kidney

v

| Specific systemic disease? |
I

'I'EE* *N—D

i S T el PFT: .pulmorj.ary functlgn tests; HRCT: high resolution computed tomography;
management appropriate pleural/mediastinal disease to ILD: interstitial lung disease; BAL: bronchoalveolar lavage; UIP: usual
to underlying disease assess pattern ILD and choose interstitial pneumonia; IPF: idiopathic pulmonary fibrosis; NSIP: nonspecific
bocabion fu: pessiite: BAL b e interstitial pneumaonia; OP: organizing pneumonia; PLCH: pulmonary
* Langerhans cell histiocytosis; TBB: transbronchial lung biopsy.
TR 16 fuuthen 4Y£| Classic findings for UIP?T | * Serology as indicated by clinical findings: rheumatoid factor, anti-cyclic
diagnestic steps g f : ; j ; : ; : : ;
| o citrulinated peptide, antinuclear antibody, antisynthetase antibodies, creatine
* * kinase, aldolase, Sjdgren's antibodies and scleroderma antibodies.
9 Classic HRCT features of UIP:
Indeterminant pattern Suggestive of sarcoidesis, 1. Reticular opacities in basal and peripheral distribution.
or pattern suggestive berylliosis, hypersensitivity, : 3 ;
of NSIE. OP pneumanitis, lymphangitic 2. Traction bronchiectasis.
carcinomatosis, PLCH, 3. Honeycombing (clustered airspaces 2 to 10 mm diameter) in subpleural
easinophilic pneumonia i
location.
+ 4. Ground glass opacities may be present but are less extensive than
Surgical lung biopsy Bronchoscopy with reticular opacities.
by thorascopy or BAL and TBB
thoracotomy
; ; Adapted from: Raghu G. Am J Respir Crit Care Med 1995; 151:909.

T—{ Not diagnostic ‘ | Diagnnstic‘
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Sesion de caso clinico
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PRUEBA RESULTADO UNIDADES VALOR REFERENCIA
LABORATORIO EXTERNO

PRECIPITINAS SUERO
ANALISIS DE PRECIPITINAS EN SUERO POR INMUNCDIFUSION (OUCHTERLONY):

Excrementos de gallina: Positivo débil (1 arco de precipitacion)
Suerc de gallina: Mo se detectan
Micropolyspora faeni: Mo se detectan
ALDOLASA SUERO 29 UL

Hasta 7,6 UL{37 )



PRUEBA RESULTADO UNIDADES VALOR REFERENCIA

Inmunoglob IgE

IgE Total * 341 UL'ml..

Hasta 3 afos: 15ULml

Hasta 4 anos: 40U ml

Hasta 6 afos: 70 Ul'ml

Hasta 10 afios: 135 Ul/ml

A partir de 14 afios: 100UL'ml

PROTEINOGRAMA SUER(D
Electroforesis capilar

PROTEINAS TOTALES * 8.4 g/dL [6-8]
ALBUMINA 4.05 gldL [3.75-5.01]
ALFA | 0.3 g/dL [0.21-0.56]
ALFA 2 0.76 gldL [0.38-0.84]
BETA 0.88 g/dL [0.6-0.99]
GAMMA * 241 gldL [0.72 - 1.46]
COCIENTE A/G 0.931

INTERPRETACION PROTEINOGRAMA

Se realiza inmunofijacion. VER GRAFICA E INFORME IEF.
INMUNOFIACION

Electroforesis en gel de agarosa

Débil banda monoclonal IgG Kappa en gamma tardia + otra banda monoclonal de cadena ligera Lambda en gamma sin
asociacion clara a cadena pesada + muy dudosa banda monoclonal IgM sin asociacion clara a cadena ligera.
Repetir estudio en siguiente control analitico.

IgC: MOHOS Y HONGOS

PENICILLIUM NOTATUM 57 6 mgA/l [2-120]
ASPERGILLUS FUMIGATUS 86.5 mgA/l [2-120]
ASPERGILLUS TERRERUS 336 mgA/l [2-120]
ASPERGILLUS NIGER 65 mgA/l [2-120]
ASPERGILLUS FLAVUS 90.2 mgA/l [2-120]
IgG PLUMA DE POLLO 24.1

1eG THERMOACTINOMYCES VULGARIS 44.7

Validado por: E{"%‘A - Eva Fernandez Moran

S - Juan Martin Garcia-Sancho i x
CA . I".I'I.uCarrngn E.mt?rt% B srimames Tipo de informe (25/05/2021 )



Destrmpeicn Macrosedpica;

MATERIAL RECTBIDO - 40, o TINCIONES REALIZADAS::Papencolon remsa-Groot-Zel-Neelen A3 -

Destrmpeicn Micosedpia;
CONTATE CELULAR: -Macrofagos J8-L oo 46 o-Polmuclares nevtoflos: 3o -Plmuckeareseosnoflos: 3*4CELULAS MALIGNAS :Ausetes NCLUSIONES NUCLEARES (CTTOMEGALOVIRU): -AusentstiONGOS; -AuseatssPNEUMOCTSTIS CARINL
AugetesBACTL 0 ACTDO-ALCOHOL RESISTENTES : Ausentes



NEUMONITIS POR HIPERSENSIBILIDAD (HP)

-Poco diagnosticada. Casos leves o moderados, dcos de infeccion viral o
asma.

-El pulmodn del granjero, entre 0.4 -7% de poblacidn agricultora.
-El tabaco se asocia con disminucién de riesgo.
-Reaccién inmunoldgica a un antigeno, generalmente organico

-HP aguda, anticuerpo IgG especifico y en HP cronica, mediada por
linficitos CD4

-Diferenciar del Sindrome toxico del polvo organico (ODTS ): alta
exposicion a polvos de moho inhalados.

-Directrices 2020 de la ATS, clasifican en fibrética y no fibroética

-Sospecha en paciente con historia de exposicion, clinica de tos, fiebre,
disnea, pérdida de peso... Rx de enfermedad intersticial y no diagndstico
alternativo ( enf reumatica, sarcoidosis, farmacos..)



Helpful dues in the recognition of hypersensitivity
pneumeonitis

History of recurrent atypical pneumonia (eqg, fever, cough, shortness of
breath), particularly if there is regularity to the illness (eq, only in spring
or fall, only certain time of week, in certain place, or following certain
events)

Symptoms developed after moving to new job or home

Other people have similar symptoms or have left work because of
recurrent symptoms

Patient feels better when away from home or work (such as after a
vacation)

Does the patient have exposure to any of the following:

m Pets (especially birds); cleaning outside bird feeder
» Hobby involving feathers, fur, or plants

m Use of feather pillow, duvet, sleeping bag, jacket

s Wind instrument playver

s History of water damage to home or office, particularly to crawl
space, basement, roof, ceiling tiles, carpet (even if cleaned)

n Use of hot tub, jacuzzi, sauna, swimming pool
s Use of air conditioning units, humidifier, air cooler

s Workplace exposures™ (eqg, laboratory animals, veterinary work,
barn, horse stable, farming, hay handling, mushroom agrowing or
processing, brewery, winery, metalworking, plastics or epoxy
manufacturing, spray painting)

* The list of workplace exposures associated with hypersensitivity
pneumonitis is much longer; the settings listed are just a sampling.
Refer to UpToDate content on causes of hypersensitivity pneumonitis.

Copyrights apply



HP

-Pruebas serologicas :anticuerpos IgG especificos disponibles para
muchos Ag potenciales : Sy E variable.

-Pruebas cutaneas: no utiles ya que evaluan IgE
-Pruebas de funcion pulmonar : evaluar gravedad. Patron de restriccion
-TACAR :

. No fibrotica : opacidad en vidrio deslustrado y nodulillos
centrolobulillares

. Fibrotica : vidrio deslustrado, reticulacion gruesa, y cuando hay fibrosis,
mas habitual en campos medios y superiores.

-LBA : prueba mas sensible, pero no siempre necesaria: linfocitosis
marcada, > 20%, generalmente >40%

-Biopsia transbronquial/pulmonar : bronquiolitis alveolar con célula
gigantes multinucleada, granulomas no necrotizantes pequenos .



Characteristics that help in the diagnosis of HF in patients with respiratory +/— constitutional symptoms {(eg, cough,
breathlessness, fever, fatigue) and absence of features to suggest systemic rheumatic disease

1. Known axposure to offending antigen identified by:
A. History of appropnate exposure: Aerobiologic or microbiologic investigations of the environment that confirm the presence of
an ncating antigen
B. The presence of SEeciﬁc IEG antibodies in serum against the identified antigen (serum precipitins, ELISA, or ImmunoCAP)™

2. Compatible HRCT findings:
A. Acute/subacute: Upper and middle lobe predominant small centrilobular nodules, ground-glass attenuation, and lobular areas
of decreased anMw
B. Chronic/ffibrotic: Upper and middle lobe predominant fibrosis, peribronchovascular fibrosis, honeycombing, mosaic attenuation,
air trapping, centrilobular nodules, and relative sparing of bases

3. BAL lymphocytosis: Supports diagnosis of HP if lvmphocytosis, but nonspecific and not always neaded

A. Lymphocytosis >20%, often >50%

B. Mycobactenal stains and culture negative
- e—

4. Paositive inhalation challenge testing by:
A. Reexposure to the environment

B. Inhalation challenge to the suspected antigen in a hospital settoing (not widely availlable or standardized)

only performed in selected patients

Confident HP without biopsy:

m Criteria 1, 2, and 3 are met — Histopathologic confirmation of the diagnosis is not needed in the majority of such cases
s Criteria 1 and 2 are met —= BAL not needed for patients with clear exposure, typical HRCT, and response to antigen avoidance

Probable HP:

m Criteria 1 (A or B) and 3 are met, but HRCT more consistagnt
with UIP, NSIP, CPFE, or OP.

= Criteria 2 and 2 are met, but no identifiable historical or
serologic evidence of exposure.

Lung biopsy® neaded to confirm HP or identify alternate
diagnosis.

Possible HP

m Criteria 1 (A or B) is met. HRCT more consistent with other
1IP: BAL not done or without lvmphocytosis.

= Criteria 1 (A or B) and 2 are met, but BAL does not show
Ivmphocytosis.

Lung biopsy " needed to confirm HP or identify alternate
diagnosis.

HP unlikely but clinical features atypical for IPF

m Criteria 1, 2, 2 not met: HRCT more consistent with UIP,
NSIP, CPFE, or OP.

Lung biopsy® may be appropriate to confirm HP or identify
alternate diagnosis.

Copyrights apply




HP

-HP aguda con sintomas leves : Evitar exposicion
-HP aguda o subaguda con sintomas persistentes :
.Deterioro funcion pulmonar
.Hipoxemia
.Compromiso pulmonar extenso

Prednisona 0.5 mg/Kg/dia en dosis Unica por la mafiana. Tras 1 o0 2
semanas, reduccion gradual durante las siguientes 2-4 semanas.

-HP fibrotica croénica :

Prednisona 0.5 mg/Kg/dia durante 4-8 semanas, con reduccion de 10
mg cada 3 meses.

Si no mejoria anadir un segundo IS ( Azatioprina, Micofenolato )
Trasplante pulmonar.

Direcciones futuras : Rituximab,Leflunomida, agentes antifibroticos.



