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RESUMEN

El SDRA se encuentra asociado de forma directa con una alta mortalidad en los
pacientes que se encuentran gravemente enfermos, un buen namero de estudios
recientes muestran una mortalidad que se encuentra entre 35 — 60 % teniendo en

cuenta la definicién aceptada por el consenso Europeo — Americano.

Existe la necesidad de buscar estrategias encaminadas a mejorar los desenlaces
clinicos en este tipo de pacientes, el poder identificar aquellos factores causantes
del dafio pulmonar agudo o SDRA puede convertirse en un elemento determinante
en el establecimiento de tratamientos tempranos que puedan evitar la progresion
de la enfermedad en pacientes criticamente enfermos y mejorar las tasas de
mortalidad. En este sentido la utilidad de la biopsia pulmonar abierta no ha sido
esclarecida completamente en nuestro medio a pesar de que recientemente se
han publicado trabajos que sugieren su utilidad como herramienta diagndstica

ante pacientes con SDRA.

Partiendo de lo anterior, mediante este estudio queremos describir la experiencia
que este procedimiento realizado de manera temprana puede brindar en el
contexto clinico de pacientes con falla respiratoria de causa no establecida que

cumplan criterios clinicos y radiol6gicos de SDRA y de esta manera se pueda
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realizar una intervenciéon terapéutica especifica con el objetivo de mejorar la

sobrevida.

Una vez se realice el diagnéstico de SDRA de etiologia no clara se procedera a
realizar recoleccion de datos mediante un formulario estructurado (estudio
descriptivo —serie de casos- con disefio lineal de base multiple intrasujeto) en
varios momentos de la evolucion clinica del paciente (en el momento del
diagndstico, en el momento de realizar la broncoscopia, a los cinco dias después
de realizada la broncoscopia, en el momento de realizar la biopsia pulmonar, a los

7 dias post biopsia pulmonar).

Se espera que con esta serie de casos, la realizacion temprana de biopsia
pulmonar en pacientes con SDRA de etiologia no clara gane vigencia como
herramienta diagndstica que permita realizar una intervencion terapéutica
temprana con el fin de mejorar la sobrevida en este tipo de pacientes. Como tal
esta descripcion de la experiencia en el Hospital Santa Clara E.S.E representa el
primer paso para una nueva linea de investigacion que con una mayor muestra
permita realizar una descripcion estadistica mucho mas precisa que incluya el

analisis del impacto de este procedimiento en la sobrevida de estos pacientes.
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DEFINICION DE TERMINOS

BIOPSIA PULMONAR: procedimiento que consiste en la toma de una muestra
quirdrgica del parénquima pulmonar para ser estudiado, puede ser llevada a cabo

mediante toracotomia o videotoracoscopia

FIBROBRONCOSCOPIA: método diagnéstico y terapéutico que permite visualizar
la via aérea superior e inferior y realizar diferentes procedimientos como lavado

bronquial, lavado bronquioloalveolar, biopsia bronquial y biopsia transbronquial.

LAVADO BRONQUIOLOALVEOLAR: procedimiento realizado mediante
fibrobroncoscopia, consiste en la instilacion y posterior aspiracion de solucion
salina en las vias aéreas distales lograndose la obtencion de componentes
celulares y no celulares representativos de los fendmenos inflamatorios e

inmunoldgicos que estan teniendo lugar en todo el parénquima pulmonar.

SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA AGUDA (SDRA): edema
pulmonar no cardiogénico y falla respiratoria en paciente criticamente enfermo que

cumple criterios establecidos como el desarrollo de nuevos infiltrados pulmonares



BIOPSIA ABIERTA DE PULMON EN PACIENTES CON SINDROME DE DIFIULTAD FACULTAD DE POSTGRADOS .H
RESPIRATORIA AGUDA (SDRA) DE ETIOLOGIA NO CLARA: EXPERIENCIA UNIVERSIDAD EL BOSQUE
DEL HOSPITAL SANTA CLARAE.S.E

gue comprometen cuatro cuadrantes y severa hipoxemia sin presencia de

insuficiencia cardiaca congestiva.
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1. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION DE LA

PROPUESTA

El SDRA se encuentra asociado de forma directa con una alta mortalidad en los
pacientes que se encuentran gravemente enfermos, un buen nimero de estudios
recientes muestran una mortalidad que se encuentra entre 35 — 60 % teniendo en

cuenta la definicién aceptada por el consenso Europeo — Americano.

Existe la necesidad de buscar estrategias encaminadas a mejorar los desenlaces
clinicos en este tipo de pacientes, el poder identificar aquellos factores causantes
del dafio pulmonar agudo o SDRA puede convertirse en un elemento determinante
en el establecimiento de tratamientos tempranos que puedan evitar la progresion
de la enfermedad en pacientes criticamente enfermos y mejorar las tasas de
mortalidad. En este sentido la utilidad de la biopsia pulmonar abierta no ha sido
esclarecida completamente en nuestro medio a pesar de que recientemente se
han publicado multiples trabajos que sugieren su utilidad como herramienta
diagndstica ante pacientes con SDRA, por tal motivo mediante esta descripcion de
la experiencia del Hospital Santa Clara E.S.E queremos conocer el beneficio que
este procedimiento realizado de manera temprana puede brindar en el contexto
clinico de pacientes con falla respiratoria de causa no establecida que cumplan
criterios clinicos y radiologicos de SDRA y de esta manera orientar una

intervencion terapéutica especifica con el objetivo de mejorar mortalidad.
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2. MARCO TEORICO Y ESTADO DEL ARTE

2.1 DEFINICION DE SDRA

El sindrome de dificultad respiratoria aguda (SDRA) fue descrito por primera vez
por Ashbaugh et al (1), en su articulo clasico describe doce casos de pacientes
con dificultad respiratoria aguda, cianosis, hipoxemia refractaria, disminucion de la
distensibilidad pulmonar y apariciéon de infiltrados pulmonares con compromiso
difuso en los cuatro cuadrantes en la radiografia de térax, la entidad desconocida
hasta ese momento se denomin6 sindrome de dificultad respiratoria del adulto,
mas sin embargo surgié gran controversia por la falta de claridad en los criterios
diagnosticos y clinicos limitando la descripcién de la historia natural de la

enfermedad (2,3).

Posteriormente, hacia 1988 se da el primer esfuerzo encaminado a generar una
definicion universal de SDRA: el Lung Injury Score por parte de Murray et al. (4),
teniendo en cuenta la radiografia de térax, el nivel de hipoxemia, la presencia de
presiéon positiva al final de la espiracion [PEEP] y la distensibilidad pulmonar con
un puntaje de 0 a 4 para cada item, un total en el puntaje de Lung Injury Score

mayor de 2,5 definia SDRA. (5)



BIOPSIA ABIERTA DE PULMON EN PACIENTES CON SINDROME DE DIFIULTAD FACULTAD DE POSTGRADOS .H
RESPIRATORIA AGUDA (SDRA) DE ETIOLOGIA NO CLARA: EXPERIENCIA UNIVERSIDAD EL BOSQUE
DEL HOSPITAL SANTA CLARAE.S.E

La Conferencia de Consenso Americano-Europea (CCAE) sobre SDRA definié
esta patologia teniendo en cuenta la presencia de cuatro criterios: 1. Inicio agudo;
2. Relacion PaO,/F 0O, < 200 (independientemente del nivel de PEEP aplicada);

3. La aparicion de infiltrados bilaterales en la radiografia de torax; 4. Presion de
oclusion de la arteria pulmonar menor o igual a 18 mmHg o ausencia de signos
clinicos de hipertensibn de auricula izquierda. Ademas de establecer una
definicion de SDRA, se establecio la definicion del dafio pulmonar agudo, como un
proceso que ademas de compartir los criterios de SDRA se diferencia por el
criterio de oxigenacion que en esta se define con una relacion PaO,/F O, < 300
(independiente del nivel de PEEP) (6). Es claro que estos criterios diagndsticos
tienen limitaciones en cuanto a la interpretacion por parte del clinico pero se
siguen usando actualmente (7,8). La mejor forma para definir la exactitud de los
criterios diagnésticos de SDRA es compararlos con los hallazgos de la autopsia
teniendo el hallazgo del dafio alveolar difuso como referencia estandar, para tal fin
recientes trabajos han sido publicados. El primero por Esteban y colaboradores (9)
encontro que la exactitud de los criterios Americano-Europeos era solo moderada
con una sensibilidad del 75%, especificidad 84%, LR (+) 4.7 y LR (-) 0.3, la
definicion fue mucho mas eficiente para pacientes con factores de riesgo
extrapulmonares que para pacientes con factores de riesgo pulmonares. Por otro
lado Ferguson y colaboradores (10) compararon los hallazgos de autopsia con tres

diferentes definiciones: Murray, Criterios americano-europeos y Delphi. De los tres



BIOPSIA ABIERTA DE PULMON EN PACIENTES CON SINDROME DE DIFIULTAD FACULTAD DE POSTGRADOS .H
RESPIRATORIA AGUDA (SDRA) DE ETIOLOGIA NO CLARA: EXPERIENCIA UNIVERSIDAD EL BOSQUE
DEL HOSPITAL SANTA CLARAE.S.E

los criterios americano-europeos tuvieron mas sensibilidad sin alcanzar una

significancia estadistica importante.

2.2 EPIDEMIOLOGIA DEL SDRA

La epidemiologia del SDRA es variada y depende basicamente del tipo de
paciente, sus caracteristicas clinicas y los criterios definitorios del sindrome
respiratorio, de esta manera la frecuencia de los eventos es mas alta en paises
desarrollados, con un valor estimado de 1.5 a 75 casos por 100000 habitantes (11,
12). Independiente de las diferencias de los estimados, miles de casos ocurren a
nivel mundial cada afio y se asocian con altas tasas de morbilidad, mortalidad y
costos hospitalarios (13,14). Por otra parte los porcentajes de mortalidad de la
injuria pulmonar aguda varian dependiendo de varios factores como la edad del
paciente, la presencia de comorbilidad y de disfuncién multiorganica (14). Hace
dos décadas la mortalidad del SDRA se reportaba del 50 al 70% pero en los
ultimos afios ha declinado dramaticamente, aliin no se han establecido las causas
de este comportamiento, mas sin embargo los avances en la terapia intensiva de
soporte juegan un papel vital en esta dinamica (15). En ensayos mas recientes se
ha estimado una mortalidad al dia 28 entre el 25% y el 30%, la mayoria de
pacientes con desenlaces entre los primeros 7 a 10 dias de evolucion ya se de
muerte o suspensiéon de tratamiento (16). Por otro lado un importante porcentaje
de pacientes tienen una recuperacion lenta, e inclusive el 10% requiere mas de un

mes de ventilacién mecénica.
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2.3 PATOGENESIS DEL SDRA

En la micro anatomia de la barrera alveolo-capilar la presencia del endotelio micro
vascular y del epitelio alveolar juega un papel decisivo en la génesis del SDRA. La
fase aguda de la injuria pulmonar y del SDRA se caracteriza por la presencia de
edema vy fluido rico en proteinas en el espacio aéreo como consecuencia de un
aumento de la permeabilidad de la barrera alveolo capilar (17). El grado de injuria
del epitelio alveolar es un predictor importante en el desenlace del paciente.
Normalmente este epitelio esta compuesto por dos tipos de células, los
neumocitos tipo | que representan el 90% de la poblacién total y son las mas
sensibles a la injuria, por su parte los neumocitos tipo Il representan el 10%
restante y son mas resistentes a la injuria, su funcién incluye la producciéon de
surfactante pulmonar, transporte de iones y la proliferacion y diferenciacion de

neumaocitos tipo | (2).

La pérdida de la integridad del epitelio en la injuria pulmonar y el SDRA tiene
numerosas consecuencias. Primero, bajo condiciones normales, la barrera epitelial
es mucho menos permeable que la barrera endotelial (14,18), de esta manera, la
injuria epitelial puede contribuir al edema alveolar. Segundo, la pérdida de la
integridad epitelial y la injuria de los neumaocitos tipo Il altera el transporte normal y
limita la remocion del fluido edematoso que se ubica en el espacio alveolar (19).
Tercero, la lesién de los neumocitos tipo Il reduce la produccion y renovacion del

surfactante pulmonar contribuyendo a la inmunosupresion y estado pro
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inflamatorio. Cuarto, la pérdida de la barrera epitelial puede originar shock séptico
en pacientes con neumonia bacteriana, finalmente, si la injuria del epitelio alveolar
es severa desencadena un procesos de fibrosis (20). Por otro lado los datos de
nuevos estudios experimentales afirman que la presencia de leucocitos y
numerosos mediadores solubles influyen en la patogénesis de esta enfermedad,
especificamente la presencia del neutréfilo como principal célula inflamatoria que
origina injuria pulmonar y SDRA (21,22). Como se sabe esta célula es rica en
proteasas y oxidantes que al ser liberados originan mayor dafio en la barrera
alveolo capilar (23,24), los neutrdfilos llegan al pulmon a través de la liberacién de
mediadores solubles que a su vez activan receptores de superficie, dentro de
estos mediadores se puede encontrar lipopolisacaridos, fragmentos de
complemento, factores lipidicos y citoquinas (25). En cuanto a estas ultimas su
papel en la génesis del SDRA es complejo (26), la cascada de liberacion de
citoquinas inicia con la activacion de monocitos y macréfagos en el pulmén, la cual
a su vez estimula la produccién de factor de necrosis tumoral (FNT) e interlukina
1B (27) que activan otras células incluyendo el epitelio alveolar, el endotelio y
fibroblastos pulmonares perpetuando y amplificando la cadena inflamatoria
mediante la produccion de citoquinas de segunda linea como interlukina 8 e
interlukina 10, la evidencia reciente sugiere que el proceso inflamatorio en el
SDRA es el resultado de un balance entre mediadores pro-inflamatorios y anti-

inflamatorios (28,29).
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Es claro que el solo hecho del aumento de permeabilidad de la barrera alveolo-
endotelial explica en gran parte el desarrollo de SDRA, existen muchos otros
elementos que contribuyen a la génesis de esta patologia, incluyendo factores
asociados al mismo paciente como edad, sexo, raza que en algun momento de la

historia natural delimitan diferencias en cuanto a fisiopatologia y mortalidad (30).

Los hallazgos patolégicos del SDRA consisten en la presencia de membrana
hialina el cual es el marcador principal de dafio alveolar difuso, ademas, presencia
de injuria capilar, y areas de exposicion de membrana basal por lesion celular (31).
El espacio alveolar esta lleno de fluido edematoso rico en proteinas y células
inflamatorias, el espacio intersticial contiene macréfagos, eritrocitos y neutrofilos.
La fase aguda puede resolver o progresar a fibrosis que se caracteriza por
hipoxemia persistente, aumento del espacio muerto, hipertension pulmonar y
pérdida de la distensibilidad pulmonar, la radiografia de térax muestra imagenes
sugestivas de fibrosis pulmonar y la TAC engrosamiento septal y cambios de
“panal de abejas” (32). El estudio patolégico demuestra fibrosis con depdsito de
colageno, inflamacion aguda y crénica y resolucion incompleta del edema. La fase
de recuperacion del SDRA se caracteriza por resolucion de la hipoxemia, mejoria
del espacio muerto y la distensibilidad pulmonar aunque persisten focos

microscopicos de fibrosis (33).
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2.4 SDRA PULMONAR Y EXTRAPULMONAR

Actualmente se habla de la presencia de dos sindromes con comportamiento
clinico diferente, el SDRA pulmonar y el SDRA extrapulmonar (34). Esto con base
en varios estudios que han reportado diferencias significativas en cuanto a la
presentacion radiolégica (35), la mecanica respiratoria, y la respuesta al PEEP
(36,37), de esta manera en el SDRA de origen pulmonar veremos mayor
presencia de consolidacién versus la presencia en el SDRA extrapulmonar de

edema, colapso alveolar y mejor respuesta a la ventilacién en prono (38,39).

En cuanto a los hallazgos histopatologicos existen diferencias descritas en la
literatura entre el SDRA pulmonar y el extrapulmonar (40,41), se ha observado un
predominio del colapso alveolar, exudado fibrinoso y edema de la pared alveolar
en el SDRA de origen pulmonar. En la microscopia electronica se observa que en
el SDRA pulmonar existe un severo dafo del epitelio alveolar con neumocitos tipo
| 'y Il fragmentados, el endotelio capilar intacto, hiperdistension ductal, aumento de
la poblacién de neutréfilos, proliferacion de fibroblastos, depdsito de colageno tipo
3 y membrana hialina; por su parte en el SDRA extrapulmonar se observa
abundante edema intersticial con neumocitos tipo | y Il conservados (42). Las
diferencias tan marcadas en los hallazgos histopatologicos entre el SDRA
pulmonar y el extrapulmonar estan tal vez fundamentadas por los diferentes
procesos de remodelamiento de la arquitectura pulmonar de acuerdo al tipo de

noxa (43).
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2.5 EVIDENCIA DE LA IMPORTANCIA DE LA BIOPSIA PULMONAR EN SDRA
El poder identificar de manera temprana aquellos factores que originen el
desarrollo de injuria pulmonar aguda o SDRA puede convertirse en un factor
determinante para el establecimiento de tratamientos especificos y de esta
manera reducir el uso de tratamientos empiricos que pueden generar potenciales
dafios y efectos colaterales asi como aumento de costos intrahospitalarios
ademas que se mejora la sobrevida de estos pacientes (44). Un namero de
enfermedades especificas incluyendo neumonia infecciosa, bronquiolitis
obliterante con neumonia de organizacion (BOOP), neumonia eosinofilica aguda y
capilaritis pulmonar pueden generar SDRA Yy tienen terapias especificas
independientes del SDRA. La literatura es clara en el sentido de que las
herramientas disponibles para el diagnéstico de SDRA de etiologia no clara en
paciente criticamente enfermo son limitadas en cuanto a su rendimiento, de esta
manera tenemos que una historia clinica completa, examen fisico exhaustivo,
radiografia de torax, citologia de esputo y cultivos solo nos daran un 30% de
rendimiento diagndstico, por su parte el uso de broncoscopia y lavado bronquial
solo identificara el 40% al 60% de las causas cuando la estabilidad del paciente
permita realizar el procedimiento, y finalmente la realizacién de biopsia pulmonar a

cielo abierto ofrecera una exactitud diagnostica entre el 80% al 95% (45,46,47).

Muchos son los detractores del uso de la biopsia pulmonar a cielo abierto en

pacientes criticamente enfermos ya que para ellos este procedimiento podria
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aumentar la morbimortalidad (44), pero la evidencia demostrada en los estudios
hechos por Flabourious en 1999 (45), Patel en el 2004 (44), y mas recientemente
Baumann en 2008 (48) demostraron que la biopsia pulmonar es un procedimiento
seguro si se realiza bajo condiciones especiales y a pacientes seleccionados, el
promedio de complicaciones menores vario entre 10%-40% e incluyé hemotorax,
neumotorax y fistulas broncopleurales de bajo flujo, en ningln caso se presento

mortalidad asociada al procedimiento quirargico.

Actualmente existe suficiente evidencia que apoya el uso de biopsia pulmonar en
pacientes criticamente enfermos con SDRA de etiologia no establecida, claro esta
gue los primeros estudios realizados carecian de poder estadistico ya que tenian
caracter retrospectivo, es asi como McKenna en 1984 (49), Papazian en 1998 (50)
Patel en 2004 (44), Kuo en 2006 (51) y Valente también en 2006 (52) (este ultimo
como Unica publicacion en Suramérica) describieron series de casos y analisis de
bases de datos histdricas que sugerian que la biopsia pulmonar representaba una
herramienta util que permitia determinar la etiologia del SDRA ademéas de
establecer intervenciones terapéuticas especificas; pero no es hasta el afio 2007
cuando Papazian y colaboradores publican su estudio de caracter prospectivo, en
el cual se recolecta durante 8 afios un total de 100 pacientes inmunocompetentes
con SDRA de etiologia no clara a quienes se les realiza biopsia pulmonar
temprana cuando el rendimiento de la broncoscopia y el lavado bronquial era

limitado, se encontré que en 78 casos la biopsia permitid realizar un diagndstico
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certero facilitando la instauracién de tratamientos farmacolégicos especificos. Tres
puntos son llamativos en este estudio, el primero consiste en que una de las
causas mas frecuentes de SDRA fue la infeccion por citomegalovirus (es
importante ya que todos los pacientes eran inmunocompetentes), segundo es
gue las complicaciones asociadas a la biopsia se presentaron solo en 10
pacientes y fueron catalogadas como menores, estas comprendieron neumotérax
y fistulas broncopleurales de bajo flujo, por ultimo y tal vez representa el valor mas
importante de este trabajo es que los autores lograron demostrar que el subgrupo
al cual se le realiz6 biopsia pulmonar a cielo abierto tuvieron mejor sobrevida que

el subgrupo al cual no se le realiz6 dicho procedimiento (53).

Recientemente la biopsia pulmonar en casos de SDRA ha ganado aun mas
importancia ya que existen trabajos en los cuales el uso de esteroides limita el
dano alveolar mediante el control del componente inflamatorio de esta entidad
teniendo repercusion en los desenlaces clinicos (54). Tal vez el autor con mas
experiencia sobre el tema es Umberto Meduri que con estudios aleatorizados y
meta-analisis ha demostrado como la regulacion de la respuesta inflamatoria con
el uso de metilprednisolona en la fase aguda de SDRA se puede asociar a una
mejoria en la disfuncion pulmonar y extra pulmonar traducido en la reduccién del
tiempo de ventilacion mecanica y estancia en la unidad de cuidado intensivos. (55,

56, 57, 58)
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3. OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GENERAL

Describir la experiencia de la Unidad de Cuidado Intensivo adulto del Hospital
Santa Clara E.S.E en el uso de la biopsia pulmonar abierta como herramienta en
el manejo de pacientes con Sindrome de Dificultad Respiratoria del Adulto (SDRA)

de etiologia no clara.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Establecer la utilidad de la biopsia pulmonar en el diagndstico de patologias que
originen SDRA en pacientes hospitalizados en unidad de cuidado intensivo.

2. Evaluar el impacto de la biopsia pulmonar en el cambio de decisiones
terapéuticas con base en los hallazgos histopatologicos.

3. Estimar el impacto que la biopsia pulmonar tiene en la sobrevida a los 7 dias de

los pacientes con diagnostico de SDRA de etiologia no clara.
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4. METODOLOGIA

4.1 DISENO DEL ESTUDIO

Serie de casos, disefio linea de base multiple intrasujeto

4.2 POBLACION DEL ESTUDIO

Pacientes mayores de 18 afios que estén hospitalizados en alguna de las 24
camas de unidad de cuidados intensivos del Hospital Santa Clara E.S.E. en la
ciudad de Bogota desde el primero de febrero del afio 2007 hasta el primero de

octubre del 2008.

4.3 CRITERIOS DE SELECCION

Pacientes mayores de 18 afios, criticamente enfermos, hospitalizados en alguna
de las camas de la unidad de cuidados intensivos del Hospital Santa Clara E.S.E,
gue durante su ingreso o en algun momento de su evolucion clinica tengan el
diagnostico de SDRA de etiologia no clara, en cuyo caso sea candidato para
realizacion de biopsia pulmonar en comun acuerdo con el intensivista y el cirujano
de térax y autorizada con firma previa de consentimiento informado por parte de la

familia, o por otro lado pacientes con diagndstico de SDRA de etiologia no clara a
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guienes se les realice fibrobroncoscopia mas lavado broncoalveolar diagnéstico
gue no sea conclusivo o que a pesar de arrojar un resultado positivo el paciente no
tenga mejoria en los siguientes cinco dias de manejo. El criterio de mejoria se
establecerda mediante la evolucion clinica, paraclinica, radioldgica, puntaje de

lesién pulmonar y concepto del grupo médico tratante.

SDRA DE ETIOLOGIA NO

CLARA
/\b
CANDIDATO A NO ES CANDIDATO
FBC MAS BAL PARA FBC MAS BAL
TEMPRANO
RESULTADO POSITIVO RESULTADO NEGATIVO
/ \ BIOPSIA

TRATAMIENTO BIOPSIA PULMONAR

SIN MEJORIAALOS  PULMONAR

5 DIAS DE MANEJO

EVOLUCION A LOS 7 DIAS EVOLUCION A LOS 7 DIAS

4.4 DEFINICION OPERATIVA DE LAS VARIABLES

Ver anexo 1
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4.5 DESARROLLO DEL ESTUDIO
El estudio se desarrollara en las siguientes fases:

Fase 1: logistica

En esta fase se realizara el anteproyecto y se concretard el instrumento de

recoleccion de datos (ver anexo 2).

Fase 2: recoleccion de datos

Se registrara por medio de la base de datos establecida por los investigadores los
siguientes datos: historia clinica, fecha de ingreso al hospital, fecha de ingreso a
UCI, fecha de diagnéstico de SDRA, procedencia, edad, genero, presencia de
inmunocompetencia o inmunocompromiso, APACHE, presencia de inotropia,
presencia de ventilacion mecanica y sus parametros, presencia de catéter central,
gases arteriovenosos, presencia de radiografia de térax y cantidad de cuadrantes
comprometidos, quimica sanguinea que incluye cuadro heméatico, nitrégeno
ureico, creatinina, glicemia, sodio, potasio, tiempos de coagulacion, puntaje de
injuria pulmonar, posibles causas de SDRA para el grupo tratante, y tratamiento
instaurado. Si el paciente no es candidato para fibrobroncoscopia se llevara a
biopsia pulmonar en comin acuerdo con el grupo tratante y el servicio de cirugia
de térax con previa firma del consentimiento informado por parte de la familia, por
otro lado si el paciente es candidato para fibrobroncoscopia esta se realizara en
las primeras 24 horas de diagndstico de SDRA, se recolectaran sus resultados

gue incluyen las tinciones microbiolégicas (gram, ZN, HE, papanicolau, grocot,
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gomori, diff quick), y los cultivos los cuales se consideraran positivos cuando el
crecimiento bacteriano exceda 10* unidades formadoras de colonia. Se anotara si
los hallazgos del lavado broncoalveolar determinaron algin cambio en la
terapéutica inicialmente instaurada. Se evaluar4 estrechamente la evolucion
clinica del paciente y al quinto dia se realizard una nueva recoleccion de los datos
descritos en el inicio de este apartado, si definitivamente no existe mejoria clinica,
paraclinica, ventilatoria y para el grupo tratante no hay buena evolucion, el
paciente sera llevado a biopsia abierta de pulmén con previa firma de

consentimiento informado por parte de la familia.

El dia de la biopsia se realizard una nueva recoleccion de datos descritos en el
inicio de este apartado, ademas se adoptardn una serie de conductas
encaminadas a lograr el éxito del procedimiento: el lugar del hospital en donde se
ha de practicar la intervencién quirdrgica debe ser la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI), debido a que el simple transporte del paciente aumenta los
riesgos, el procedimiento quirdrgico debe ser ejecutado por el cirujano de térax de
mayor experiencia, ningun valor de gases arteriales contraindicara la realizacion
del procedimiento, la terapia anticoagulante se suspendera 12 horas antes del
procedimiento. Se llevara a cabo una mini toracotomia antero lateral de 5 a 6 cm,
subpectoral derecha o izquierda, a la altura del cuarto o quinto espacio intercostal,
segun el sitio radiolégico donde se detecten los cambios parenquimatosos o las

lesiones del pulmoén, la decision del sitio anatdmico de la biopsia pulmonar se
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tomara en conjunto con todos los miembros del equipo médico implicado,
incluyendo intensivista, cirujano, neumdlogo, patdlogoy radidlogo. Todos los
pacientes estaran vigilados por un anestesiologo y el grupo médico tratante de
turno, se encontraran ventilados de acuerdo al modo que requieran, tendran
sedacion dada por fentanyl y midazolam, manejando un rango de sedacion
profunda en RASS -5, se decidira o no el uso de relajante muscular dependiendo
de la necesidad clinica, el FiO2 se incrementara al 100% durante el procedimiento
ademas de tener monitoria hemodinamica continua que incluya ritmo cardiaco,
frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria, linea arterial, capnometria, saturacion
arterial de oxigeno y curva de PVC. Se realizar4 solamente una biopsia por
paciente, se obtendran muestras necesarias para varios destinos asi: una porcién
para laboratorio clinico que incluye bacteriologia y cultivo de gérmenes comunes,
cultivo de gérmenes no usuales, hongos, micobacterias; otra porcion para
patologia donde se realizara tinciones especiales que incluyen H-E, papanicolau,
ZN, grocot y gomori, y una ultima porcién que se congelara. Se registrara el lugar
anatémico de toma de muestra, la duracién del procedimiento y la presencia de
alguna complicacién(es) que se pueda presentar. Posteriormente y con los
resultados obtenidos se anotara si existe algin cambio en la terapéutica

instaurada.

Se realizara una ultima recoleccion de datos a los 7 dias post biopsia que incluya:

estado del paciente (vivo o muerto) causas de SDRA post biopsia pulmonar,
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presencia 0 no de inotropia, ventilacibn mecanica y sus parametros, gases
arteriovenosos, evolucion de radiografia de térax, quimica sanguinea, puntaje de
injuria pulmonar, ademas se tendra en cuenta el concepto clinico sobre la

evolucién del paciente por parte del grupo tratante.

Fase 3: procesamiento de lainformaciéon y andlisis de los datos

Una vez terminada la recoleccion de la totalidad de la informacién, se realizara
una depuracion de las bases de datos digitadas utilizando un software estadistico
(Epi-Info 2000). EIl andlisis estadistico descriptivo incluyé el calculo de frecuencias
para las variables de interés. Las modificaciones y los procedimientos estadisticos

durante el andlisis de los datos se realizar4 en Stata 8.0 SE.

Fase 4: generacidon de informe y sustentacion oral de los resultados

Durante esta fase se estructurara un informe de los resultados obtenidos y una

presentacion oral de los mismos.

4.6 CONSIDERACIONES ETICAS

Este estudio fue formulado y conducido de acuerdo con la reglamentacién ética
vigente (Declaracion de Helsinki, Resolucion 8430 de 1993). Se debe autorizar el
procedimiento de biopsia pulmonar abierta con firma de consentimiento informado

por parte de la familia del paciente.
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4.7 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES REALIZADAS

ACTIVIDAD

2007

2008

LOGISTICA

INSTRUMENTO

APLICACION

VERIFICACION

DIGITALIZACION

ANALISIS

INFORME FINAL
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5. RESULTADOS

Se analizaron un total de 8 pacientes reclutados en el periodo comprendido entre
Febrero de 2007 y Octubre de 2008 quienes cursaron con cuadro clinico de
Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda del Adulto (SDRA) de etiologia no
clara, que fueron manejados en la Unidad de Cuidado Intensivo del Hospital Santa

Clara E.S.E y a quienes se les realizé broncoscopia y biopsia pulmonar abierta.

5.1 INGRESO A LA UCI

El 50% de los pacientes pertenecieron al sexo masculino, el promedio de edad
fue de 39.5x17.4 afnos. De dichos pacientes hubo cuatro que fueron hospitalizados
en la UCI desde el mismo dia de ingreso a la institucion, y el resto de pacientes
ingresaron a la unidad entre el dia 1 y 14 después del ingreso al hospital. De
dichos pacientes el 37,5% procedia del servicio de urgencias, el 12,5% del servicio

de hospitalizacién de medicina interna y el 50% de otra institucion (Tabla 1).

Hubo dos pacientes (25%) que se consideraron inmunocompetentes y seis
pacientes (75%) que estaban inmunocomprometidos (Tabla 1). Entre las causas
de inmunocompromiso encontradas estuvieron la farmacodependencia (dos

pacientes), el alcoholismo (un paciente), el consumo de esteroides (dos
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pacientes), y la existencia de comorbilidades como enfermedades del colageno

(un paciente), infeccién por HIV (un paciente) y diabetes mellitus (un paciente).

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes con SDRA a su ingreso a la UCI

Caracteristicas al ingreso a la uci Valor
Género

Masculino 4 (50%)
Femenino 4 (50%)
Edad 39,5+17,44
Inmunocompetente 2 (25%)
Inmunocompromiso 6 (75%)
Tiempo para ingreso a UCI (dias) 3,62 £ 5,62
Servicio de procedencia

Urgencias 37,5%
Hospitalizacion Medicina Interna 12,5%

Otra Institucion 50%
Puntaje Apache 21.37 puntos
PaO,/FIO; mmHg 122.625
PEEP cmH0 13.5

5.2 DIAGNOSTICO DE SDRA DE ETIOLOGIA NO CLARA
En cuanto al diagnostico de SDRA de etiologia no clara este fue realizado entre
cero y nueve dias después del ingreso a la UCI con un tiempo promedio para la

realizacion del diagnostico de 4,12 £ 2,9 dias. Como causa probable del SDRA de
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etiologia no clara el grupo tratante considerd: tuberculosis e infeccion por
Pneumoaocistis jiroveci en dos pacientes (25%), neumonia bacteriana severa y
tuberculosis en dos pacientes (25%), neumonia bacteriana severa en dos
pacientes (25%), neumonia bacteriana severa, hemorragia alveolar difusa y
tuberculosis en un paciente (12.5%), y neumonia bacteriana severa, hemorragia

alveolar difusa y neumonitis viral en un paciente (12.5%).

En el momento del diagnostico de SDRA de los ocho pacientes siete tenian
requerimiento de inotropia y vasopresor (87.5%), el mas frecuente fue
noradrenalina (Tabla 2). En cuanto al modo de ventilacion cuatro pacientes (50%)
estaban con SIMV mas PS, y cuatro pacientes (50%) estaban con PC, los
promedios fueron: fraccién inspirada de oxigeno 70%, PEEP 13.5cmH,0, PS
17.5cmH,0 en los cuatro casos de SIMV mas PS y PIP 23.5cmH,0 en ventilacion
por PC (Tabla 3). La PAFI méas baja era de 64 y la mas alta de 156, el promedio de
SvO2 era de 88.75, los ocho paciente tenian compromiso de los cuatro cuadrantes
en la radiografia portatil de térax (Tabla 4); los puntajes de injuria pulmonar
variaron entre 3 y 4.5 (Tabla 5), la distribucion de los paraclinicos el dia del

diagndstico de SDRA de etiologia no clara se pueden ver en la Tabla 6.

5.3 BRONCOSCOPIA
De la poblacién analizada hubo cuatro pacientes (50%) que fueron candidatos

para broncoscopia la cual fue realizada en los cuatro casos el mismo dia del
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diagnostico del SDRA de etiologia no clara, los otros cuatro pacientes no fueron
candidatos por presentar inestabilidad hemodinamica y/o altos pardmetros de
ventilacion mecanica con PAFI severamente comprometida. En el momento de la
realizacion de la broncoscopia tres de los cuatro pacientes se encontraban con
inotropia (75%) siendo la noradrenalina la droga mas usada. En cuanto al modo
ventilatorio tres de los cuatro pacientes se encontraban ventilados por presion en
modo PC (75%) y el paciente restante se encontraba ventilado por SIMV mas PS
(15%), los promedios para PAFI eran de 160, SvO, de 74.74, FiO, de 62.5%,
PEEP de 14cmH»0 y para los casos ventilados por PS el promedio de PIP era de

22cmH»0.

El gram y los cultivos del lavado broncoalveolar fueron positivos en un caso (25%)
en el que se aisld Klebsiella pneumoniae mientras que el KOH, el Grocott, el
diffquik y el ZN fueron negativos en todos los casos. En cuanto al Papanicolau fue
clasificado como | en todos los pacientes. Con respecto al recuento diferencial se
evidencié un predominio de neutréfilos en un paciente (25%) y predominio de

macroéfagos en tres pacientes (75%).

5.4 EVOLUCION AL QUINTO DIA DESPUES DE LA BRONCOSCOPIA
Los hallazgos en el lavado bronquioloalveolar solo permitieron suspender en un
paciente el tratamiento antiviral, en el resto de los tres casos el tratamiento no

presentd ninglin cambio.
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Al quinto dia de evolucion después de realizada la broncoscopia, tres de los cuatro
pacientes permanecian con inotropia (Tabla 2), en cuanto al modo ventilatorio tres
paciente estaban ventilados en PC y un paciente en SIMV mas PS (Tabla 3),
ademas con empeoramiento en SvO, PAFI (Tabla 4) y compromiso radiolégico
(Tabla 4). En cuanto al puntaje de injuria pulmonar el promedio variaba entre 3.2 y
4 puntos (Tabla 5), la evolucion de los paraclinicos se aprecia en la tabla 6,

finalmente para el grupo tratante no existia ningun tipo de mejoria clinica.

5.5 BIOPSIA PULMONAR

Para el momento de la biopsia pulmonar siete de los ocho pacientes se
encontraban con inotropia (87.5%), incluso un paciente tenia requerimiento de
noradrenalina, dopamina y vasopresina a altas dosis (Tabla 2). Todos tenian
requerimiento de ventilacibn mecénica, seis en modo PC y dos en SIMV més PS
(Tabla 3). ElI promedio de la PAFI se encontraba en 128.66mmHg, y la SvO;, no
sobrepasaba 72.33 (Tabla 4). Los promedios de los paraclinicos para el dia de la

biopsia pulmonar se pueden apreciar en la tabla 6.

La biopsia pulmonar abierta fue realizada en los ocho pacientes analizados, y en
todos los casos el procedimiento fue efectuado en la Unidad de Cuidado Intensivo.
Los sitios donde se tomaron las biopsias correspondieron a: [6bulo medio (62.5%),
I6bulo superior derecho (12.5%), I6bulo inferior derecho y I6bulo medio (12.5%),

lingula (12.5%). Se presentaron complicaciones del procedimiento en cuatro
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casos: un paciente que cursé con hemotérax (12.5%) que requirié drenaje a través
de un nuevo tubo de térax y tres pacientes que presentaron fuga aérea leve
persistente (37.5%). En ningun caso se presento fallecimiento de algin paciente

adjudicado al procedimiento quirdrgico.

El gram y el cultivo de la biopsia pulmonar solamente fueron positivos en un caso
en el que se evidenci6 el crecimiento de Pseudomona aeruginosa (12.5%). El
KOH vy la tincién ZN fueron negativas en todos los pacientes (100%) mientras que
el Grocott fue positivo en un paciente (12.5%) en el cual se aislé Cryptococcus
neoformans e Histoplasma capsulatum al mismo tiempo. El Papanicolau fue
clasificado como | en 4 pacientes (50%), como Il en 3 pacientes (37.5%) y como V

en 1 caso (12.5%).

Como hallazgos histopatologicos en todos los pacientes se evidencio la presencia
de membrana hialina y dafio alveolar difuso (ver descripciones detalladas de los
casos mas adelante), en tres casos los hallazgos histopatologicos fundamentaron
la presencia de SDRA en fase fribroproliferativa temprana (37.5%). Con los
hallazgos encontrados en la biopsia se consider6é que la causa del SDRA fue:
neumonia bacteriana severa en cinco pacientes (62.5%) de los cuales uno fue
generado por Pseudomona aeuriginosa (12.5%), otro caso curs6 con hemorragia
alveolar difusa secundaria, otros dos casos se asociaron con cambios de BOOP

mas SDRA en fase fibroproliferativa temprana y un ultimo caso con cambios
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unicamente de SDRA en fase fibroproliferativa. El resto de las causas comprendi6
neumonia por Cryptococcus neoformans mas Histoplasma capsulatum en un
paciente, tuberculosis en un paciente (en este punto hacemos la salvedad que
aunque la tincién ZN fue negativa, los hallazgos histopatologicos confirmaban la
presencia de granulomas con necrosis de caseificacion) y carcinoma

bronquioloalveolar en otro paciente (12.5%).

5.6 TRATAMIENTO

Al momento de diagnéstico del SDRA de etiologia no clara la totalidad de los
pacientes recibieron tratamiento antibiético: tres pacientes (37,5%) que recibieron
manejo con piperacilina tazobactam, a uno de los cuales se asoci6 vancomicinag;
asi mismo hubo dos pacientes manejados con meropenem (25%), a uno de los
cuales se asocié vancomicina (12,5%); ademas hubo dos pacientes (25%) que
recibieron esquema con ampicilina sulbactam mas claritromicina y un paciente
gue se tratd con Trimetropin Sulfametoxazol (12.5%). Con respecto a manejo

antiviral solamente fue administrado a un paciente (12,5%).

A cinco de los ocho pacientes en el momento del diagndstico de SDRA se les
inicid esquema antituberculoso (etambutol, pirazinamida, rifampicina e isoniazida)
fundamentado en la sospecha clinica (62.5%), y a cinco pacientes se les inicid

anfotericina B (62.5%).
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De los pacientes a quienes se les realiz6 broncoscopia (n=4) solamente a uno se
le modificé el tratamiento con la suspensién de anfotericina B y ganciclovir. Todos
continuaron igual manejo antibiético el cual se caracterizo por la administracién de
piperacilina tazobactam (25%), piperacilina tazobactam mas vancomicina (25%),

meropenem mas vancomicina (25%) y solo meropenem (25%)

Con respecto al tratamiento farmacolégico administrado posterior a la realizaciéon
de la biopsia pulmonar y con base en los hallazgos histopatologicos se evidenci6
lo siguiente: en los ocho casos (100%) se presentd alguna modificacion en el
esquema terapéutico, de esta manera el tratamiento antituberculoso
tetraconjugado Unicamente se continué en un caso (12,5%) al igual que el
tratamiento antifungico que también se continu6 en otro caso (12,5%)
suspendiendo el resto de los medicamentos; el manejo antibiético se continu6 en
cinco pacientes, uno de los cuales continuo su esquema con ampicilina sulbactam
y claritromicina (12,5%), otro con meropenem (12,5%) y el Ultimo con piperacilina
tazobactam mas vancomicina (12,5%); los otros dos pacientes sufrieron
modificacién de su esquema, el primero paso de piperacilina tazobactam a
meropenem y el segundo de ampicilina sulbctam mas claritromicina a piperacilina
tazobactam mas vancomicina. En el primer caso recolectado en este estudio se
suspendieron todos los tratamientos antibiotico, antifingico y antituberculoso y se

inicid la programacion para quimioterapia.
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En cuanto al uso de metilprednisolona con base en los hallazgos histopatoldgicos
de SDRA en fase fibroproliferativa temprana se decidio iniciar este medicamento
en tres de nuestros pacientes de acuerdo al esquema propuesto en los protocolos

publicados en la literatura por el grupo del doctor Meduri.

5.7 DESENLACE

A los siete dias de la biopsia pulmonar de los ocho pacientes, siete se
encontraban vivos (87.5%), el caso que fallecid era una paciente a la cual se
diagndstico neoplasia broncoalveolar y desafortunadamente no se logré el inicio
de quimioterapia (ver caso numero uno), el deceso se presenté 96 horas post
biopsia pulmonar. De los siete pacientes al séptimo dia de evolucion solo uno se
encontraba con requerimiento de inotropia pero a bajas dosis (Tabla 2), en cuanto
a la parte ventilatoria un paciente se encontraba extubado y tolerando canula
nasal, los otros seis pacientes estaban ventilados en SIMV mas PS con bajos
parametros ventilatorios (Tabla 3). En cuanto a PAFI y SVO;, aun se encontraban
comprometidas (Tabla 4), radiolégicamente el paciente extubado no presentaba
ningun tipo de compromiso en los cuatro cuadrantes, los otros seis pacientes
tenian aun algun tipo de compromiso (Tabla 4). Finalmente el puntaje de injuria
pulmonar se encontraba entre 0 y 2.7 (Tabla 5). Para una correlacion mas precisa
entre probable diagnostico de SDRA, tratamiento empirico, hallazgos
histopatologicos, intervencion terapéutica y descenlace se recomienda revisar la

tabla 7.
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5.8 DESCRIPCION DETALLADA DE LOS CASOS

CASO NUMERO UNO

Paciente sexo femenino 47 afios natural y procedente de Bogota, auxiliar de
lavanderia que ingresa al servicio de urgencias del Hospital Santa Clara E.S.E
por cuadro de 30 dias de evolucién que inicia con astenia, adinamia, tos en
ocasiones con expectoracibn mucosa, disnea clase funcional I/1V que evoluciona a
IV/IV y pérdida de aproximadamente de 10kg, sin ningun tipo de antecedente de
importancia, Unicamente tenia un reporte de ELISA HIV negativo tomado 15 dias
antes del ingreso. Al examen de ingreso se encuentra una paciente en mal estado
general, taquicardica, hipotensa, palida con signos de dificultad respiratoria, a la
auscultacion con ruidos cardiacos conservados pero con abundantes estertores de
tono grueso en ambos campos pulmonares, no se palpaban adenopatias o
hepatoesplenomegalia, el resto del examen fisico era normal. Los paraclinicos
iniciales mostraban leucocitosis con desviacién a la izquierda, anemia normocitica,
normocrémica, el resto de la quimica sanguinea estaba dentro de limites
normales, los gases arteriales demostraban alcalosis respiratoria asociada a un
severo trastorno de la oxigenacion; en su evolucion la paciente desarrolla falla
respiratoria hipoxémica que requiere manejo avanzado de la via aérea mas inicio
de inotropia, se traslada a la unidad de cuidado intensivo para continuar su manejo
médico. Al ingreso a UCI se evidencia en la placa simple de térax (figura 1A) la
presencia de vidrio esmerilado bilateral de predominio basal motivo por el cual se

traslada a TAC para realizar cortes de alta resolucion; en conjunto con el servicio
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FIGURA 1 (A) Radiografia de torax simple en el momento de ingreso que demuestra presencia de
vidrio esmerilado bilateral de predominio bibasal. (B, C, D) Cortes de TAC de térax de alta
resolucion que evidencian la presencia de vidrio esmerilado més engrosamiento septal, patron de
“crazy paving” o empedrado.

de radiologia se concluye la presencia de patron de “crazy paving” o empedrado
(figura 1B, 1C y 1D). A las 48 horas de evoluciéon en UCI el grupo tratante
diagnostica SDRA de etiologia no clara, desafortunadamente por la evolucion

torpida dada por la inestabilidad hemodindmica y los parametros ventilatorios la

paciente no fue candidata para realizacion de broncoscopia temprana, se



BIOPSIA ABIERTA DE PULMON EN PACIENTES CON SINDROME DE DIFIULTAD FACULTAD DE POSTGRADOS .ll
RESPIRATORIA AGUDA (SDRA) DE ETIOLOGIA NO CLARA: EXPERIENCIA UNIVERSIDAD EL BOSQUE
DEL HOSPITAL SANTA CLARAE.S.E

FIGURA 2 (A) Coloracion H-E se observa la presencia de dafio alveolar difuso y membrana hialina
(B) Coloracion H-E presencia de células atipicas malignas compatibles con neoplasia
broncoalveolar.

postulan como posibles causas del cuadro clinico la infeccion por Pneumocistis
jirovecii, Mycobacterium tuberculosis, Histoplasma capsulatum o la presencia de

proteinosis alveolar, se decide iniciar tratamiento con trimetropim sulfametoxazol,

tetraconjugado para tuberculosis y anfotericina B.

El caso es llevado a junta medico quirdrgica y en conjunto se decide realizar
biopsia pulmonar abierta previa firma del consentimiento informado por parte de la
familia, dicho procedimiento se llevé a cabo en la UCI tomando muestras del
I6bulo medio, no se present6 ningun tipo de complicacion. Entre las 48 y 72 horas
siguientes los reportes de tinciones (ZN, Grocott, Gram, KOH) y cultivos fueron

negativos, clinicamente la paciente empeoré entrando en franca falla
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multiorganica. A las 72 horas después de la biopsia pulmonar el reporte final de
histopatologia describia la presencia de dafio alveolar difuso, membrana hialina y
células atipicas de caracteristicas malignas sugestivas de neoplasia
broncoalveolar (figura 2A Y 2B), se iniciaron los trdmites para quimioterapia pero

desafortunadamente la paciente fallece.

CASO NUMERO DOS

Paciente sexo femenino de 39 afios que ingresa por el servicio de urgencias del
Hospital Santa Clara E.S.E por cuadro clinico de cuatro dias de evolucion
caracterizado por disnea clase funcional IlIl/IV asociando dolor toracico de
caracteristicas pleuriticas de predominio en hemitérax derecho, edema progresivo
de miembros inferiores, tos con expectoracion verdosa ocasional y picos febriles
subjetivos no cuantificados. Con antecedente de lupus eritematoso sistémico en
manejo con prednisona a 0.5 mg/kg, cloroquina 150mg dia y metrotexate 7.5mg
semanal. Al examen fisico de ingreso se encontré una paciente en regular estado
general con signos de dificultad respiratoria, hipertensa, taquicardica, taquipneica,
con disminucién del murmullo vesicular en ambos campos pulmonares y presencia
de edema con fovea grado IlI/IV en miembros inferiores. Los paraclinicos
demostraban leucocitosis més neutrofilia, elevacion de azoados en relacion renal
con una depuracion calculada por debajo de 60 ml/min, hiponatremia hiposmolar

hipervolémica, gases arteriales con alkalosis respiratoria mas trastorno de la
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Figura 3 (A) Radiografia de térax que evidencia la presencia de infiltrados de predominio bibasal
con patron en vidrio esmerilado. (B) Corte de TAC de toérax que confirma la presencia de vidrio
esmerilado bibasal.

oxigenacion, hemocultivos negativos, radiografia de torax con cardiomegalia,
derrames pleurales bilaterales y signos radiolégicos de hipertension pulmonar
postcapilar, valorada por el servicio de nefrologia quienes consideran que en el
momento no hay suficientes criterios para iniciar terapia dialitica y deciden iniciar
programacién para biopsia renal para estadificacion, manejo y prondstico de
acuerdo a criterios de cronicidad/actividad. Se realizan controles radiol6gicos que
evidencian el aumento de infiltrados de predominio bibasal caracterizados como
vidrio esmerilado (figura 3A) y se toma previa nefroproteccion cortes tomograficos
de torax (figura 3B) que confirman la presencia de parches de vidrio esmerilado
difusos, se decide programar para broncoscopia, mas sin embargo la paciente
presenta paro cardiorespiratorio presenciado que responde a maniobras de

reanimacion avanzada, durante el proceso de intubacién se evidencia sangre en la
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via aérea, se traslada a UCI para manejo y estudio. En la unidad de cuidado
intensivo el grupo tratante decide iniciar manejo para hemorragia alveolar difusa
con bolos de metilprednisolona mas ciclofosfamida, ademas por la sospecha de
foco infeccioso no controlado que podria originar o potenciar el cuadro de
hemorragia pulmonar y el antecedente de inmunosupresion farmacoldgica se inicia
esquema antibiético de amplio espectro (piperacilina tazobactam), mas
tetraconjugado para tuberculosis y antifangico en espera de realizar
desescalonamiento terapéutico de acuerdo a los hallazgos de broncoscopia y
lavado bronquioloalveolar, desafortunadamente la paciente presenta inestabilidad
hemodinamica que requiere altas dosis de vasopresor asi como altos parametros
ventilatorios con un severo trastorno de la oxigenacion que impiden la realizacion
de dicho procedimiento, ademas presenta criterios para terapia de remplazo renal
la cual se inicia de manera temprana. A las 48 horas de evolucion la paciente
cumple con criterios diagndsticos de SDRA cuya etiologia hasta el momento era
desconocida, el caso es revisado en junta medico quirdrgica y se decide realizar
biopsia pulmonar previa autorizacion de la familia, dicho procedimiento se lleva a
cabo en la UCI, se toman muestras de l6bulo medio y se envian a laboratorio
clinico y patologia. Como complicacién del procedimiento a las 72 horas se
evidencia marcada anemizacion mas derrame pleural derecho persistente, con
sospecha de hemotorax el servicio de cirugia de térax realiza toracostomia

cerrada evidenciando la salida de sangre y coagulos al paso del tubo mejorando
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Figura 4 (A) Tincion H-E se observa intenso infiltrado inflamatorio agudo en intersticio con
abundantes detritos intralveolares, ademas presencia de membrana hialina. (B) Tincion H-E se
observa intenso infiltrado inflamatorio agudo en intersticio, presencia de membrana hialina.

¥

inmediatamente la mecanica ventilatoria, la hemoglobina y los indices de
oxigenacion. Entre las 48 y 72 horas los reportes de las diferentes tinciones fueron
negativos pero el cultivo de la muestra de tejido pulmonar fue positivo para
Pseudomona aeruginosa que expresaba una penicilasa de alto techo en el
antibiograma  (resistencia a piperacilina tazobactam), los hallazgos
histopatologicos demostraron la presencia de dafio alveolar difuso, membrana
hialina y cambios compatibles con neumonia bacteriana (figura 4A y 4B), se
decide suspender todos los esquemas antibioticos ordenados e iniciar
meropenem. A los siete dias de evolucion la paciente habia mejorado la respuesta
inflamatoria, con disminucion progresiva en las dosis de inotropia y pardmetros
ventilatorios ademas con PAFI en 260 y puntaje de injuria pulmonar en 1.7 mas

sin embargo trece dias post biopsia pulmonar la paciente presenta marcado
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deterioro neurolégico ingresando nuevamente en falla multiorganica esta vez

refractaria al manejo y falleciendo al dia catorce post biopsia.

CASO NUMERO TRES

Paciente sexo masculino 42 afos que ingresa a la UCI del Hospital Santa Clara
E.S.E remitido de otra institucion, con cuadro clinico de dos meses de evolucién
consistente en disnea clase funcional Il/IV asociado a tos con expectoracion
mucohialina, fiebre y pérdida de peso no cuantificada, en los ultimos veinte dias
presentaba cefalea y cambios comportamentales. En el hospital de referencia
toman paraclinicos que evidencia pancitopenia, elevacién de azoados en relacion
prerenal, gases arteriales con severo trastorno de oxigenacion, radiografia de
térax que demuestra la presencia de micronodulo bilateral que se confirma con
cortes de TAC de térax (figura 5A y 5B). A las 48 horas de ingreso el paciente
presenta falla respiratoria hipoxémica motivo por el cual intuban y remiten a

nuestra institucion. No existia ningun tipo de antecedente de importancia.

Al ingreso a nuestra UCI encontramos un paciente desnutrido, caquéctico en
malas condiciones generales con palidez generalizada, presencia de estertores de
tono grueso bilaterales, hepatoesplenomegalia palpable y adenopatias inguinales.
Los paraclinicos demostraban persistencia de pancitopenia, con disfuncién

hepética (prolongacién tiempos de coagulacion, hipoglicemia, hipoalbuminemia),
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Figura 5 (A) Base de hemitérax derecho en
radiografia tomada al inicio del cuadro clinico, llama
la atenciodn la presencia de nédulo pequefio difuso.
(B) TAC de térax que confirma la presencia de
nédulo centrilobulillar. (C) Radiografia de térax de
ingreso a UCI donde se evidencia el compromiso
de cuatro cuadrantes.

gases arteriovenosos con acidosis metabolica, hipoperfusion tisular y severo
trastorno de oxigenacion, la radiografia de térax mostraba infiltrados en los cuatro
cuadrantes (figura 5C), se decide iniciar manejo antibiético con piperacilina
tazobactam, antituberculoso y anfotericina B, ajustar dosis de medicamentos

inotrépicos y ajustar parametros ventilatorios.
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Figura 6 (A) Coloracion de Grocott donde se evidencia la presencia de estructuras micéticas
compatibles con Cryptococcus immitis. (B) Coloracion de Grocott donde se evidencia la presencia
de estructuras micéticas compatibles con Histoplasma capsulatum.

Se procede a diagnosticar SDRA de etiologia no clara y se realiza broncoscopia el

mismo dia de ingreso a nuestra unidad, se realiza lavado bronquioloalveolar que

se envia a laboratorio clinico y patologia.

Por cuadro de cefalea y cambio comportamental se toma TAC cerebral que
evidencia marcada atrofia cerebral, se realiza puncién lumbar previa correccién de
plaguetas y tiempos de coagulacion, en el citoquimico de dicha muestra se
observa la presencia de pleocitosis, prediminio de linfocitos, hiperproteinorraquia
con tinta china positiva para Cryptococcus immitis, se continua manejo antibiético

instaurado por sospecha de compromiso pulmonar por el mismo germen y/o por
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tuberculosis, se solicita serologia para HIV. A las 6 horas el reporte del gram del
lavado es negativo, a las 48 y 72 horas los reportes restantes no aislan germen
alguno, asi mismo el cultivo es negativo. Con evoluciéon térpida dependiendo de
altos parametros de ventilacién, hipoxemia refractaria que requiere ventilacion en
prono, alta necesidad de inotropicos se decide llevar al paciente a biopsia
pulmonar abierta previa autorizacion firmada de la familia, el procedimiento se
realiza en la UCI, se toman dos cufias una de I6bulo medio y otra de Iébulo inferior
derecho, como complicacién se origina una fuga aérea de bajo flujo que se maneja
con tubo de térax. A las 72 horas post biopsia los reportes de laboratorio y
patologia denotan tincion de Grocott positiva para Cryptococcus immitis e
Histoplasma capsulatum (figura 6A y 6B), la histopatologia no describe presencia
de dafio alveolar difuso 0 membrana hialina se descarta infeccion bacteriana e
infeccion por micobacterias, se decide suspender tratamiento farmacoldgico
instaurado y continuar con dosis acumuladas de anfotericina B. A los 7 dias el
paciente estaba extubado, sin inotropia por lo cual se traslada a pisos para

continuar su manejo, posteriormente se conoce reporte reactivo de serologia HIV.

CASO NUMERO CUATRO

Paciente sexo femenino de 22 afos que ingresa al servicio de urgencias del

Hospital Santa Clara E.S.E por cuadro de 24 horas de evolucion caracterizado por
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astenia, adinamia, emesis de contenido alimentario, y picos febriles subjetivos no
cuantificados. Con antecedentes de diabetes mellitus tipo 1 e hipotiroidismo en
manejo irregular con insulina NPH y levotiroxina. Al ingreso se encuentra una
paciente en regular estado general taquicardica, normotensa, con signos clinicos
de deshidratacion y somnolencia, el resto del examen fisico estaba dentro de
limites normales. Los paraclinicos tomados en urgencias demostraban la
presencia de marcada hiperglicemia (645mg/dl), azoados elevados en relacion
prerenal, hiponatremia hiposmolar hipovolémica, parcial de orina con cuatro
cruces de cetonas, y gases arteriales con acidosis metabdlica, radiografia de torax
dentro de limites normales (figura 7A). Con diagnostico de cetoacidosis diabética
se inicia manejo agresivo con liquidos endovenosos, infusibn de insulina,
reposicion de potasio, durante su evolucion en el servicio de urgencias presenta
falla respiratoria hipoxémica que requiere intubacion orotraqueal e inicio de
ventilacion mecanica, se traslada a UCI para continuar su estudio y manejo
médico, en la revision radiol6gica durante las primeras 48 horas de estancia en la
UCI se evidencian signos de edema pulmonar atribuidos a la reanimaciéon agresiva
con liquidos endovenosos, se decide optimizar balances negativos para una
pronta liberacion de la ventilacion y solicitar un ecocardiograma transtoracico. A
las 72 horas de evolucion la paciente inicia con respuesta inflamatoria dada por
taquicardia, fiebre sostenida en 38.9 grados y leucocitosis, con aparicion de
cayademia en el cuadro hemético, ademéas con hipotension que no respondia a

liquidos endovenosos requiriendo inicio de medicamentos vasopresores.
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, Sin alteraciones
pleuroparenquimatosas y de la silueta cardiomediastinica. (B) Radiografia de térax tomada en el
momento de diagnostico de SDRA, notese la presencia de infiltrados alveolares que comprometen
los cuatro cuadrantes.

Los primeros reportes de urocultivo y hemocultivos tomados en urgencias no
aislaban ningan tipo de germen, clinicamente al examen fisico no se observaba
ningun foco infeccioso (flebitis, celulitis, abscesos) pero era llamativo el olor fétido
procedente de fosas nasales, se decide tomar un TAC de senos paranasales que
evidencia la presencia de sinusitis etmoido maxilar y esfenoidal, teniendo en
cuenta el tiempo de evolucion y por tratarse de una patologia nosocomial se inicia
cefepime; se toma ecocardiograma transtoracico que evidencia una FEVI del 65%
el resto del exdmen estaba dentro de limites normales. Durante la evolucion
resuelve la respuesta inflamatoria y tolera el destete de vasopresores pero a pesar
de mantener balances negativos persisten e inclusive aumentan los infiltrados en
la radiografia de torax (figura 7B). A los 7 dias de ingreso a la UCI la paciente ya

tiene un control satisfactorio de su descompensacion metabdlica pero nuevamente
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presenta respuesta inflamatoria marcada con elevacion de leucocitos, fiebre y
taquicardia ademas de elevacion progresiva de la PCR y persistencia de los
infiltrados en la radiografia de torax (figura 3B), sin ningun hallazgo al examen
fisico que evidencie infeccién y con un CPIS sugestivo para neumonia asociada a
ventilacion, se decide policultivar y ampliar espectro antibiético a meropenem mas
vancomicina, ademas requiere nuevamente inicio de inotropia, el comportamiento
de la mecanica ventilatoria dicta presiones altas de la via aérea, con
distensibilidades caidas y resistencias elevadas, se diagnostica SDRA de etiologia
no clara y se procede a realizar broncoscopia mas lavado bronquioloalveolar. A las
5 horas la tincibn de gram es negativa en el lavado bronquioloalveolar, a las 24
horas los reportes determinan un diferencial con predominio de macréfagos y
presencia significativa de fagocitados, las tinciones son negativas, el cultivo con 72
horas de incubacion es negativo. El grupo tratante decide continuar antibiético por
cinco dias con la sospecha diagndstica de SDRA secundario a neumonia asociada
a ventilador. Cumplido el quinto dia se realiza una nueva evaluacién en la cual se
determina que la paciente ha tenido una evolucion térpida con hipoxemia
refractaria que ha requerido ventilacion por presién control y en posicion prona,
con persistencia de la respuesta inflamatoria, con aumento en los infiltrados en la

radiografia de térax y deterioro en el puntaje de injuria pulmonar, en conjunto con
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las caracteristicas macroscopicas. (B) H-E zonas de dafos alveolar difuso, presencia de
membrana hialina y presencia de focos de coldgeno inmaduro que caracteriza el SDRA en fase
fibroproliferativa temprana. (C, D) Tincién tricromo, en azul se tifien las fibras de coladgeno.

el servicio de cirugia de torax y previa firma del consentimiento informado se
decide realizar biopsia pulmonar a cielo abierto, el procedimiento se lleva a cabo
en la UCI tomando muestras de la lingula (figura 8A) y sin originar ningun tipo de
complicacion. Los reportes de tinciones especiales y cultivos de la biopsia fueron

negativos, el reporte histopatolégico demuestra la presencia de SDRA en fase
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fribroproliferativa temprana mas cambios sugestivos de proceso infeccioso
bacteriano (figura 8B, 8C y 8D), de esta manera se decide continuar la
antibioticoterapia e iniciar manejo de acuerdo al protocolo de Meduri que
comprende el uso de metilprednisolona, a los 7 dias de evolucion la paciente tiene
una importante mejoria en la mecéanica ventilatoria hasta el punto en que se puede
extubar satisfactoriamente, radiolégicamente los infiltrados comenzaron a
disminuir, una nueva valoracion a los 30 dias post biopsia pulmonar muestra una
paciente extubada, sin respuesta inflamatoria, con gases arteriales normales y una

radiografia de torax con escasos infiltrados bibasales.

CASO NUMERO CINCO

Paciente de raza negra, sexo femenino 37 afos que ingresa a la UCI del Hospital
Santa Clara E.S.E remitida de otra institucion. El cuadro clinico llevaba dos meses
de evolucién consistente en sintomas respiratorios inespecificos dados por tos con
expectoracion amarilla, picos febriles aislados asociados a pérdida de peso no
cuantificada y disnea 1/IV, habia consultado en dos oportunidades por dichos
sintomas pero sin obtener mejoria. Previo al ingreso a nuestra UCI la paciente
presenta agudizacion del cuadro clinico con evolucién de la disnea hasta clase
funcional IV/IV por lo que consulta a hospital inicial de referencia donde
encuentran elevacion de azoados, anemia microcitica heterogénea y clinicamente
presencia de taquicardia, hipertension arterial y estertores de tono grueso

bilaterales, a las 12 horas de manejo presenta falla respiratoria hipoxémica por lo
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cual realizan intubacion orotraqueal y remision a nuestra institucion. Como
antecedentes de importancia la paciente tenia diagnostico de lupus discoide hecho
por biopsia de piel en manejo con cloroquina 250mg cada 12 horas y corticoides

tépicos.

En el momento de ingreso se observé una paciente en regular estado general
manejando altos parametros ventilatorios y requiriendo inotropia. Presentaba
zonas de alopecia y placas hiperpigmentadas induradas en cuero cabelludo y
region malar, a la auscultacién se evidenciaba la presencia de estertores difusos
bilaterales, el resto del examen fisico estaba dentro de limites normales. Los
paraclinicos en nuestra institucion evidenciaban leucocitosis, neutrofilia,
trombocitopenia, anemia microcitica hipocrémica y elevacion discreta de los
azoados, con una radiografia de térax en que la que se observaba infiltrado de tipo
alveolar que comprometia cuatro cuadrantes, se decide solicita perfil de inmunidad
que incluyé ANAS, ANTI DNA, C3/C4 y se inici6 antibiético en esquema de
piperacilina tazobactam mas vancomicina. A las 72 horas de evolucion en la UCI
se realiza diagnéstico de SDRA de etiologia no clara, en ese momento la paciente
se encontraba ventilada por volumen, con inotropia, manejando una PAFI de 142,
puntaje de injuria pulmonar en 3.5 y sin mejoria en los infiltrados radiolégicos,
como posibles causas del cuadro clinico y teniendo en cuenta los antecedentes de
la paciente se sugiere la posibilidad de infeccién bacteriana, hemorragia alveolar

difusa, infeccién viral e infeccion micética por lo cual se decide continuar el
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esquema antibiético de amplio espectro (piperacilina tazobactam mas
vancomicina), adicionando antifungico, ganciclovir y tres bolos de
metilprednisolona; asi mismo se decide realizar broncoscopia mas lavado
bronquioloalveolar procedimiento que se llevo a cabo sin complicaciones. A las 5
horas el reporte de la tincibn de gram es positivo para un bacilo gram negativo
motivo por el cual se continua la antibioticoterapia, entre las 24 y 36 horas
posterior al lavado el reporte del resto de las tinciones es negativo incluyendo el
azul de prusia que no permitié identificar hemosiderofagos y descartando la
presencia de hemorragia alveolar difusa, el reporte del cultivo del lavado llega a
las 36 horas y es positivo para Klebsiella pneumoniae sensible a piperacilina
tazobactam motivo por el cual se decide continuar antibiético pero se suspende
antifungico y antiviral. A los cinco dias de evolucién con reportes de perfil
autoinmune que demostraban ANAS y ANTI-DNA positivos con patrones
caracteristicos de lupus eritematoso sistémico y complemento consumido, y con
una paciente que clinicamente no tenia buena evolucién a pesar del tratamiento
encaminado al cubrimiento del germen aislado, con persistencia de inotropia, PAFI
comprometida, sin mejoria en el puntaje de injuria pulmonar y ventilada por
presion, se decide llevar caso a revision y concepto de junta medico quirdrgica

resultando en la necesidad de realizar biopsia pulmonar abierta, se comenta con
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FIGURA 9 (A) Tinciébn H-E se observa focos de fibrblstos peribroquiolares con infiltrado
inflamatorio intersticial sugestivo de proceso infeccioso bacteriano, presencia de membrana hialina.
(B) Tincién de tricromo en color azul se observan los focos de fibroblastos mas el depdsito de
colageno configurando SDRA en fase fibroproliferativa temprana.

familia quienes autorizan el procedimiento. La reseccion en cufia del tejido
pulmonar se lleva a cabo en la UCI, se toma muestra de |6bulo medio sin originar
ningan tipo de complicacion. La paciente continua ventilada por presion, con
inotropia y cubrimiento antibidtico, a las 72 horas post biopsia los reportes de
laboratorio y patologia demuestran tinciones negativas y cultivos negativos,
histol6gicamente se evidencia la presencia de dafio alveolar difuso, SDRA en fase
fibroproliferativa temprana y cambios sugestivos de neumonia bacteriana (figura
9A y 9B), por tal motivo se decide continuar antibioticoterapia, anexando
metilprednisolona segun esquema publicado en la literatura médica. A los siete

dias la paciente tiene una evolucion favorable, sin inotropia, mejorando el puntaje

de injuria pulmonar y tolerando la ventilacion por volumen, con dos ingresos a
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protocolo de liberacién de ventilacion mecanica que fueron fallidos y requiriendo
reintubacién por lo cual se realiz6 traqueostomia que permiti6 un adecuado
destete de ventilacion. A los 30 dias de evolucién la paciente se encontraba viva,
con gases arteriales normales, radiografia de térax con disminucion de los
infiltrados, en plan de decanulacion por broncoscopia y bajo manejo

farmacoldgico para su enfermedad autoinmune.

CASO NUMERO SEIS

Paciente sexo masculino 20 afos que ingresa a la UCI del Hospital Santa Clara
E.S.E remitido de otra institucion. Cuadro clinico de tres semanas de evolucion
consistente en fiebre, tos con expectoracion purulenta y disnea I/IV consulta a
hospital de referencia donde realizan diagnéstico de neumonia adquirida en la
comunidad e inician antibiético, con evolucion térpida a las 48 horas desarrolla
falla respiratoria que requiere intubacion orotraqueal motivo por el cual remiten a
nuestra institucion. Tiene antecedentes de ingesta diaria de alcohol hasta la

embriaguez, tabaquismo con un indice de 5 paquete/afio y promiscuidad.

Al ingreso se observa un paciente en regular estado general taquicardico,
hipotenso, sin adenopatias palpables, se auscultaban estertores de tono fino
bilaterales; los paraclinicos de ingreso denotaban leucocitosis, neutrofilia,
trombocitopenia, gases arteriales con severo trastorno de la oxigenacion,

radiografia de torax con infiltrados alveolares en cuatro cuadrantes, con
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FIGUR 10 () Cocién -E se observa infiltrado inflamatorio agudo, abundantes detritos
celulares y membrana hialina. (B) Coloracion H-E detritos celulares, infiltrado inflamatorio sugestivo
de proceso infeccioso bacteriano.

dependencia de altas dosis de inotropia. Se decide inicid de betalactamico mas
macrolido, ademas se adiciona esquema antituberculoso, se solicita serologia
para HIV. A las 48 horas de evolucién paciente con notable deterioro en la PAFI,
ventilado por presién y en posicion prona, con alta dependencia de inotropia, se
realiza diagnéstico de SDRA cuya etiologia se atribuye a proceso bacteriano o
tuberculosis, desafortunadamente por la inestabilidad del paciente se contraindica
la realizacién de broncoscopia. El caso se lleva a revision medico quirdrgica y se
decide realizar biopsia pulmonar abierta previa autorizacion de la familia. El
procedimiento se realiza en la UCI, se toma muestra de tejido del I6bulo superior
derecho, como complicacién se genera fuga aérea persistente de bajo flujo que se
maneja con tubo de térax. A las 72 horas los reportes de laboratorio y patologia no

identifican ningdn tipo de germen, las tinciones especiales son negativas, la

descripcién histopatolégica denota la presencia de dafio alveolar difuso,
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membrana hialina, cambios sugestivos de neumonia bacteriana y presencia de
SDRA en fase fibroproliferativa temprana (figura 10A y 10B). Se decide suspender
tratamiento antituberculoso, continuar tratamiento antibiético y adicionar
metilprednisolona segun esquema publicado recientemente en la literatura médica,
el reporte de la serologia HIV es negativo. A los siete dias de evolucion el paciente
continta ventilado pero con bajos parametros, sin dependencia de inotropia, con
mejoria en la PAFI y el puntaje de injuria pulmonar, a los nueve dias tolera
satisfactoriamente la extubacion. Una nueva valoracion a los 30 dias demuestra

un paciente con notable mejoria clinica y radioldgica.

CASO NUMERO SIETE

Paciente de 33 afios que ingresa a nuestra UCI remitido de otra institucion con
cuadro clinico de tres dias de evolucidén consistente en fiebre, disnea Il/IV y tos
con expectoracion purulenta y en ocasiones hemoptoica, consulta a hospital de
referencia donde diagnostican neumonia adquirida en la comunidad e inician
tratamiento antibiético (desconocimos esquema), a las 24 horas de tratamiento
presenta falla respiratoria hipoxémica motivo por el cual intuban y remiten a

nuestra institucion. Con antecedente de consumo crénico y masivo de bazuco.

Al ingreso a nuestra institucion se observa un paciente en mal estado general,
desnutrido, hipotenso a pesar de inotropia, desaturado y desacoplado al

ventilador, se inicia reanimacion con fluidoterapia e inotropia (dopamina,
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noradrenalina, vasopresina) ademas se inicia ventilacion mecénica por presion,
paraclinicos de ingreso con marcada leucocitosis, neutrofilia, anemia normocitica
normocrémica, trombocitosis, gases arteriovenosos con acidosis metabélica mas
severo trastorno de oxigenacion y radiografia de térax que evidencia infiltrados en
cuatro cuadrantes, se decide iniciar tratamiento antibiético con betalactamico méas
macrolido, a pesar de las medida terapéuticas instauradas la mecanica ventilatoria
del paciente dicta altas resistencias con distensibilidades caidas, se decide
realizar diagnéstico de SDRA, sin imposibilidad de realizar broncoscopia para
aislamiento microbioldgico por inestabilidad ventilatoria y hemodinamica. A las 12
horas de evolucién se evidencia en control radiologico presencia de neumotorax
derecho secundario a barotrauma motivo por el cual se realiza toracostomia de
drenaje, a las 24 horas del postoperatorio se diagnéstica fistula broncopleural de
alto flujo que compromete la oxigenacion del paciente sin poder realizar
broncoscopia o algun otro procedimiento para subsanar dicha fistula se decide
iniciar ventilacion mecanica diferencial, es decir el pulmén derecho ventilado por
volumen (modo SIMV) con bajos parametros para disminuir el flujo de escape por
la fistula y el pulmon izquierdo ventilado por presién control. Con evolucion térpida
a pesar de antibioticoterapia, presentando criterios de falla multiorganica y
requiriendo inicio de terapia para remplazo renal, se decide previo consentimiento
de la familia llevar al paciente a biopsia pulmonar abierta ya que no existia
ninguna mejoria clinica. El procedimiento se llevé a cabo en la UCI, se tomo la

cufia de tejido pulmonar a partir del I6bulo medio y como complicacién se perpetuo
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IURA 11 (A) Coloracién H-E se oBe;va presencia de abundantes eritrocitos intraalveolares
asociado a infiltrado inflamatorio intersticial agudo. (B) Coloracién azul de Prusia que confirma la
presencia de macréfagos cargados con hemosiderina sugestivo de hemorragia alveolar difusa,
ademas se observa la presencia de membrana hialina.

la fistula broncopleural. A las 72 horas los reportes de laboratorio y patologia
denotaban tinciones negativas y como hallazgos histologicos presencia de dafio
alveolar difuso, membrana hialina y hemorragia alveolar difusa secundaria a
proceso infeccioso bacteriano (figura 11A y 11B), se decidid continuar
antibioticoterapia, soporte en UCI, soporte de didlisis y ventilacion diferencial. A los
7 dias post biopsia pumonar el paciente se encontraba con evolucién favorable sin
ventilacion mecéanica diferencial, con diuresis espontanea y normalizacion de
azoados, a los 14 dias post biopsia pulmonar presenta mejoria en PAFI, puntaje
de injuria pulmonar y mecanica ventilatoria hasta tal punto que tolera extubacion y

traslado a pisos, mas sin embargo a los 25 dias post biopsia presenta paro

cardiorespiratorio que no responde a medidas terapéuticas, se lleva a autopsia
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clinica previa autorizacion de la familia encontrando piopericardio como

complicacion de proceso infeccioso pulmonar.

CASO NUMERO OCHO

Paciente sexo masculino 76 afios con cuadro de tres meses de evolucidn
consistente en disnea Il/IV asociado a tos con expectoracion purulenta y picos
febriles, habia consultado 20 dias antes por dicho cuadro requiriendo cinco dias
de hospitalizacion y antibioticoterapia con diagndstico de neumonia adquirida en
la comunidad, la radiografia de ese momento demostraba consolidacién basal
derecha (figura 12A) que se confirmo con TAC de térax (figura 12B y 12C),
clinicamente el paciente mejor6 y egresd satisfactoriamente. A los 20 dias
reingresa por el servicio de urgencias por persistencia de sintomas que originan
falla respiratoria hipoxémica motivo por el cual requiere intubacién orotraqueal y
traslado a la unidad de cuidado intensivo, con una radiografia de térax que
demuestra la presencia de compromiso de cuatro cuadrantes (figura 12D) , como
antecedentes el paciente es hipertenso en manejo con IECA, fumador activo de
aproximadamente 40 paquetes/afio, trabajé varios afios en ladrilleras y tiene un
reporte de ELISA HIV negativo de hace un mes. Los paraclinicos de ingreso a la
unidad demuestran anemia normocitica normocrémica, trombocitosis, azoados
normales, electrolitos dentro de limites normales, gases arteriovenosos con un
severo trastorno de oxigenacion e hipoperfusion tisular. Clinicamente el paciente

tiene evolucion torpida requiriendo ventilacibn por presion, ademas de
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requerimiento de inotropia, con PAFI comprometida y alto puntaje de injuria
pulmonar, cumple criterios diagnésticos de SDRA, no se puede realizar
broncoscopia por inestabilidad hemodinamica y altos parametros ventilatorios por
lo cual se decide en conjunto con el servicio de cirugia de térax realizar biopsia
pulmonar abierta previa autorizacion escrita por parte de la familia. El
procedimiento se lleva a cabo en la UCI, la cuiia de tejido pulmonar se toma del
I6bulo medio sin generar ningun tipo de complicacién. Los reportes de laboratorio
y patologia no identifican ningln tipo de germen, las tinciones especiales son
negativas, mas sin embargo la descripcion histopatoldgica denota la presencia de
granulomas peribronquiales con necrosis de caseificacion altamente sugestivos de
tuberculosis, ademas la presencia de granulomas a cuerpo extrafio que con luz de
birrefringencia denota la presencia de cristales de silice, no se observan cambios
de neumonia bacteriana, membrana hialina o dafio alveolar difuso (figura 13A y
13B). Ante este hecho el grupo tratante decide suspender el esquema antibidtico,
continuar el esquema antituberculoso adicionando esteroides a bajas dosis. A los
siete dias de evolucion el paciente se encuentra extubado sin inotropia y con una
notable mejoria radiol6gica motivo por el cual se traslada a pisos. Diez dias
después presenta muerte subita que no responde a maniobras, se realiza autopsia
clinica previa autorizacion de la familia donde se describe extenso infarto de

miocardio anteroseptal como causa de muerte.
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FIGURA 12 (A) Radiografia de térax inicial que demuestra la presencia de consolidacion basal
derecha. (B, C) Cortes de TAC de térax inicial que demuestran la presencia de consolidacién basal
derecha, llamativa la presencia de nddulo centrilobulillar y dilatacion de paredes bronquiales. (D)
Radiografia de térax en el momento del ingreso a urgencias, se observa la presencia de infiltrados
alveolares en los cuatro cuadrantes.
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FIGURA 13 (A) Colo
sugestivo de tuberculosis. (B) Coloracion H-E se observa granuloma a cuerpo extrafio.

e

racion H-E se observa granuloma con necrosis de caseificacién en su centro
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6. DISCUSION

Este reporte de casos demuestra la experiencia de la UCI adultos del Hospital
Santa Clara E.S.E en el uso de la biopsia pulmonar abierta en pacientes con
diagndstico de SDRA de etiologia no clara y de la importancia de sus hallazgos ya
que a partir de ellos se puede derivar una intervencion terapéutica temprana y
especifica que permita mejorar la sobrevida en este tipo de pacientes sin originar

mayores complicaciones.

El diagnéstico clinico de SDRA se realiz6 en los ocho pacientes con base en los
criterios validados por el consenso Europeo-Americano (6) que a pesar de sus
multiples criticas se sigue utilizando actualmente, a partir de este punto y de las
posibles causas del SDRA planteadas por el grupo tratante se inicié en los ocho
casos un tratamiento empirico, llama la atencién que en los ocho casos las
posibles causas siempre fueron infecciosas y por ende la terapéutica abarco solo
antibidticos; desafortunadamente las herramientas diagnosticas con que se cuenta
tienen rendimiento limitado en el escenario del SDRA de etiologia no clara. Por un
lado las pruebas serologicas e imagenoldgicas solo permiten establecer
diagnosticos diferenciales y sospechas etioldgicas (46, 47) y por otro lado la
broncoscopia y el lavado bronquioloalveolar no siempre se puede realizar por la
presencia de inestabilidad hemodindmica o trastorno severo de la oxigenaciéon que

caracterizan esta patologia. Es asi como en nuestra experiencia dicho
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procedimiento solo se pudo realizar en cuatro pacientes obteniendo muestras que
fueron procesadas y leidas por personal entrenado en patologia pulmonar, de los
cuatro casos solo uno tuvo hallazgos positivos en el gram y los cultivos pero a
pesar del tratamiento al quinto dia no tuvo mejoria motivo por el cual fue llevado a
biopsia pulmonar. Cabe anotar que en los cuatro casos el procedimiento
broncoscopico se llevo a cabo el mismo dia del diagnéstico de SDRA y en
ninguno se realizé biopsia trasbronquial por el alto riesgo de neumotdrax. Los
estudios publicados (46, 47, 48, 49, 50) demuestran que el uso de la
fibrobroncoscopia y el lavado como filtro para detectar etiologias infecciosas
ayudan a reducir el niumero de pacientes en quienes se considere biopsia

pulmonar abierta.

En cuanto al procedimiento quirdrgico, todos los casos fueron llevados a junta
medico quirdrgica para revision y concepto, ademas para realizar la biopsia
pulmonar abierta siempre se solicité firma del consentimiento informado por parte
de la familia. El procedimiento se llevd a cabo bajo todas las medidas de
seguridad para el paciente y siempre fue realizado por el cirujano de mas alta
experticia, de los ocho casos solo se presentaron dos complicaciones importantes,
la primera un hemotérax que resolvié con un nuevo tubo de térax y la segunda y
tal vez la que representd un reto terapéutico fue la presencia de fuga aérea

persistente de alto flujo que obligé al grupo tratante a realizar ventilacidn mecénica
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diferencial, en ningun caso los fallecimientos tuvieron relacion directa con el

procedimiento.

Gracias a las lecturas por parte del servicio de patologia pulmonar en seis casos
se logro demostrar el marcador histopatolégico de SDRA representado por el
patron de dafio alveolar difuso y presencia de membrana hialina resultando en un
80% de concordancia entre el diagndstico clinico y el diagndstico microscopico,
ademas en los ocho casos se logré un diagnéstico etiolégico acertado que vario
desde la presencia de neoplasia broncoalveolar, pasando por la neumonia
adquirida en la comunidad clasica con algunas complicaciones sobreagregadas
(BOOP, hemorragia alveolar difusa) y finalizando en compromiso pulmonar
concomitante por Cryptococcus immitis e Histoplasma capsulatum, confirmando
de esta manera que en siete de los ocho casos las causas de SDRA fueron
definitivamente infecciosas. Un punto importante a resaltar es la importancia de la
biopsia pulmonar en el momento de diagndéstico de SDRA en fase fibroproliferativa
temprana, tres de nuestros pacientes presentaron dicho diagnostico y amparados
en la literatura médica mundial actual (54, 55, 56, 57, 58) decidimos iniciar
metilprednisolona con excelentes resultados, la Unica complicacién que

detectamos fue la hiperglicemia que se manejo con insulina en infusion.

En el 100% de los casos la biopsia pulmonar abierta permitié realizar una

intervencion terapéutica especifica y de esta manera a los siete dias de evolucién
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siete pacientes estaban vivos, todos con disminucién en el puntaje de injuria
pulmonar, disminucion e inclusive ausencia de inotrOpia, disminucion de los
parametros ventilatorios y en un caso extubacion satisfactoria, solo un caso

fallecio con diagndstico de cancer broncoalveolar en estadio avanzado.

Obviamente como limitante de este estudio esta el nUmero reducido de pacientes
que no permite realizar un andlisis estadistico con mas poder o inclusive la
construccién de una curva de sobrevida, mas sin embargo este es el primer paso
para continuar con una adecuada recoleccién de datos que se podria realizar de
manera interinstitucional con el fin de establecer que la biopsia pulmonar abierta
es una herramienta segura en el diagnéstico y manejo de pacientes con SDRA de

etiologia no clara.
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7. CONCLUSIONES

La experiencia descrita de la UCI adultos del Hospital Santa Clara E.S.E permite
concluir que la biopsia pulmonar abierta es un procedimiento seguro que realizado
en pacientes seleccionados, en quienes no se puede realizar broncoscopia o que
dicho procedimiento no arroja resultados, o que a pesar de los resultados no
existe mejoria, y bajo normas de seguridad especificas permite realizar un
diagnostico etiolégico acertado en casos de SDRA de etiologia no clara sin
originar mayores complicaciones y facilitando la instauraciébn de una terapia

especifica con el fin de mejorar la sobrevida de este tipo de pacientes.
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