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Resumen

Introduccion: El sindrome de Infiltrados Pulmonares con Eosinofilia (IPE) es poco frecuente en
pediatria, constituyendo un grupo heterogéneo de condiciones clinicas, que tienen en comun
un aumento de los eosindfilos en el lavado broncoalveolar, en el intersticio pulmonar y a nivel
periférico, ademas de presentar sintomas sistémicos. La causa mas frecuente del Sindrome
IPE es la inducida por parasitos. Otra entidad incluida en este sindrome, la neumonia eosinofilica
cronica, puede confundirse con una neumonia comunitaria. Caso clinico: Se presenta a una
paciente de 14 anos de edad, con un cuadro clinico de dos meses de evolucion, caracteriza-
do por tos, disnea, fiebre y baja de peso. La radiografia y la TAC de térax mostraron infiltrados
intersticiales difusos, condensacion bilateral de distribucion periférica, con mayor compromiso
de los |6bulos superiores. El diagnéstico inicial fue de una neumonia adquirida en la comuni-
dad. No hubo respuesta terapéutica al uso de multiples esquemas de antibidticos, y se de-
mostré eosinofilia a nivel periférico y en el lavado broncoalveolar. La biopsia pulmonar fue
compatible con bronquiolitis obliterante con neumonia organizante e infiltrados celulares difu-
sos, especialmente de histiocitos. Los cultivos de sangre, esputo y del lavado broncoalveolar
fueron negativos, plantedndose el diagndstico de neumonia eosinofilica crénica. Se suspen-
de la terapia antibidtica y se inicié tratamiento con corticoides sistémicos, observandose me-
joria clinica en 5 dias y radiolégica a la segunda semana. Conclusion: Debido a que la
neumonia eosinofilica crénica puede tener una evolucion fatal, el diagnéstico debe ser hecho
precozmente, para iniciar un tratamiento oportuno con corticoides sistémicos, debiendo
sospecharse especialmente en nifios con presunta neumonia comunitaria, que no responde
al tratamiento convencional.

(Palabras clave: sindrome de infiltrados pulmonares con eosinofilia, neumonia eosinofilica
cronica, eosinofilia).
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Chronic eosinophilic pneumonia in children: a case report and literature review

Introduction: Pulmonary infiltrates with eosinophilia (PIE) are a group of rare heterogeneous
disorders in children, with systemic symptoms and common finding of lung disease and
eosinophilia in peripheral blood, bronchoalveolar lavage fluid (BAL) or pulmonary interstitium.
The most frequent cause is parasite induced. However, chronic eosinophilic pneumonia can
be confused with infectious pneumonia. Case: A 14 year old girl with 2 months of fever, cough,
dyspnea, weight loss and finally respiratory failure without response to antibiotic therapy. Chest
X-ray and high resolution tomography (HRCT) showed diffuse interstitial infiltrates and bilate-
ral condensation involving mainly the superior lobes. BAL showed eosinophilia (46%) and in
peripheral blood 8 976/mm?®. Blood, sputum and BAL cultures were negative. A diagnosis of
chronic eosinophilic pneumonia was made and antibiotics were stooped. Systemic steroids
were started and after 5 days there was clinical improvement. Chest X-ray was normal after 2
weeks and the HRCT after 9 months. Lung biopsy showed bronchiolitis obliterans with an
‘organized pneumonia with diffuse cellular infiltrates, mainly histiocytes. Conclusion: Owing to
the mortality of this disease, the diagnosis should be suspected in children with respiratory
failure, failure to improve with antibiotics and diffuse infiltrates in the chest X-ray or HRCT.

(Key words: pulmonary infiltrates, eosinophilia syndrome, chronic eosinophilic pneumonia,

eosinophilia).
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INTRODUCCION

La primera descripciéon de un cuadro cli-
nico consistente en eosinofilia periférica, in-
filtrados pulmonares y sintomas sistémicos
fue hecha por Loeffler'. Posteriormente, se
han reportado diversas condiciones clinicas
que tienen en comun ademas de estos ha-
llazgos un aumento en el recuento de eosi-
néfilos en el lavado broncoalveolar (LBA) y
en la biopsia pulmonar?3. Este grupo de en-
fermedades, poco frecuentes en pediatria®,
se conoce actualmente como sindrome de
Infiltrados Pulmonares con Eosinofilia o sin-
drome IPESS. Una entidad incluida en este
sindrome, la neumonia eosinofilica crénica
(NEC), puede confundirse con una neumo-
nia adquirida en la comunidad (NAC). Otra
condicién clinica de este sindrome, la neu-
monia eosinofilica aguda (NEA) frecuente-
mente se asocia a una rapida insuficiencia
respiratoria, en cambio la NEC presenta un
curso mas larvado. Se debe tener un alto
indice de sospecha diagndstica que permita
instaurar un tratamiento precoz, debido a
que en ambas entidades se observa una
respuesta dramatica al uso de corticoides
sistémicos” .

Nuestro objetivo es reportar el primer caso
de una NEC en pediatria en nuestro medio
y revisar lo descrito en la literatura interna-
cional.

Caso cLiNIco

Escolar de 14 anos sexo femenino, pro-
cedente de Rancagua, con antecedentes de
sindrome bronquial obstructivo episddico fre-
cuente, prurigo y rinitis alérgica. Sin historia
de viajes fuera del pais, ni uso crénico de
medicamentos.

En noviembre de 2002 comienza un cua-
dro clinico caracterizado al inicio por estor-
nudos, tos seca, cefalea, coriza serosa y
ausencia de fiebre. Posteriormente, se incre-
menta la intensidad de la tos, no paroxistica,
fiebre alta intermitente (hasta de 39° C), dis-
nea a medianos esfuerzos e importante com-
promiso del estado general, con astenia y
anorexia. Se diagnostica una “neumonia clasi-
ca” prescribiendo amoxicilina (80 mg/kg/d) por
7 dias, a pesar de lo cual persiste la tos
seca y la fiebre, con aumento del compro-
miso del estado general, constatdndose una
baja de peso de 6 kilos en un mes. Por esta
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mala evolucion se practicod una radiografia
de térax, que mostré6 una imagen de con-
densacién del Iébulo superior izquierdo, in-
filtrado intersticial difuso y atelectasias lami-
nares bilaterales. Es vista por otro médico,
quien le diagnosticé “neumonia atipica” y le
prescribio claritromicina (15 mg/kg/d) por 14
dias. Evolucioné sin mejoria clinica y con
mayor deterioro radioldgico.

Ingreso al Hospital de Rancagua al mes
y medio de evolucién, con tos seca en ac-
cesos Y leve dificultad respiratoria. Se man-
tuvo el tratamiento con claritromicina y se
agregd penicilina (200 000 Ul/kg/d), no evi-
denciandose mejoria clinica. Se constaté en
sangre periférica una eosinofilia de 29%
(6 525/mm?), con una leucocitosis de 22 500/
mm?3 y VHS de 64. La radiografia de térax
presentaba mayor compromiso de los I6bu-
los superiores, con infiltrado intersticial di-
fuso de predominio periférico (figura 1A).

La paciente es trasladadd al Hospital
Exequiel Gonzalez Cortés en enero de 20083,
donde ingresé en regulares condiciones, con
astenia, anorexia, dificultad respiratoria leve
a moderada, requiriendo 2 L/min de O,, afebril,
enflaquecida y hemodinamicamente estable.
Al examen pulmonar se auscultaba leve dis-
minucién del murmullo pulmonar, sin ruidos
agregados. No presentaba visceromegalia,
ni adenopatias.

El hemograma de ingreso mostro leuco-
citosis de 20 400/mm?, con 44% (8 976/mm3)
de eosindfilos, VHS de 60, sin anemia e Ig
E total de 480 U/ml. Los cultivos de expec-

Figura 1A. Rx térax (fase aguda, pre-tratamiento):
Infiltrados intersticiales periféricos de predominio en
ambos lébulos superiores, con aspecto de “imagen
negativa de edema pulmonar”.
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toracién y por LBA para bacterias, anaerobios
y hongos fueron negativos, al igual que 3
hemocultivos. La inmunofluorescencia para
virus sincicial, influenza, parainfluenza y
adenovirus, y 3 baciloscopias para mycobac-
terium tuberculosis resultaron negativas. El
estudio para aspergilosis broncopulmonar
alérgica (Ig E, Ig G especificas y precipitinas),
toxocariasis (ELISA), VIH (ELISA) y leucemia
eosinofilica (mielograma) fueron negativos,
sin embargo, la IgM (ELISA) para Mycoplasma
pneumoniae fue positiva. También se le prac-
ticaron electrocardiograma, ecocardiograma
y ecografia abdominal que resultaron nor-
males.

La tomografia axial computarizada (TAC)
de alta resolucion de térax mostré un exten-
so compromiso parenquimatoso bilateral y
periférico, especialmente de los I6bulos su-
periores, lébulo medio y lingula. La perfu-
sion fue normal y las bases pulmonares pre-
sentaron una arquitectura relativamente con-
servada (figura 2A).

La fibrobroncoscopia fue normal y el es-
tudio del LBA reveld eosindfilos proporcio-
nalmente aumentados (46,4%).

Se le practicd una biopsia pulmonar me-
diante videotorascocopia asistida que fue
compatible con bronquiolitis obliterante con
neumonia organizante (BOOP) (figura 3).

Luego de haber descartado patologia in-
fecciosa y oncoldgica se hace el diagnosti-
co de NEC por los siguientes criterios:
eosinofilia en sangre periférica y en el LBA,
mas una biopsia pulmonar compatible con

Figura 1B. Rx térax (post-tratamiento): Normal.
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Figura 2A. TAC térax de alta resolucién, a nivel
subcarinal (fase aguda, pre-tratamiento): Extenso
compromiso parenquimatoso bilateral y periférico,
atelectasias laminares y engrosamiento peribronquial.
No6dulos en regién anterior.

Figura 3. Biopsia pulmonar: Tabiques alveolares
infiltrados por linfocitos, luces alveolares ocupadas
por macréfagos mono y multinucleados. En el cen-
tro se observa un tapén de fibroblastos obliterando
un espacio aéreo (BOOP). Aumento de 10, con
tincion hematoxilina-eosina.

BOOP. Se suspenden los antibiéticos y se
inicio tratamiento con betametasona (endo-
venosa) a razén de 0,8 mg/kg/d durante 7
dias y posteriormente prednisona (60 mg/d)
por 15 dias, observandose una dramatica
regresion de los sintomas en aproximada-
mente 5 dias, de las imagenes en la radio-
grafia de térax en dos semanas y de las
observadas en la TAC de térax a los 9 me-
ses (figura 1B, 2B). Se di6 de alta a la
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Figura 2B. TAC térax de alta resolucion, a nivel
subcarinal (post-tratamiento): Normal.

paciente en buenas condiciones, con un
hemograma con 29 000 leucocitos, sin
eosindfilos y VHS de 9. La espirometria basal
y post broncodilatador practicada a los 15
dias del alta revel6 una alteracion ventilatoria
restrictiva leve (CVF= 78% y 78%; VEF,=
78% Yy 79%; VEF,/CVF= 100% y 101%,; FEF,5.
5= 76% Yy 84%, respectivamente).

La paciente continud tratamiento con
prednisona 60 mg/d en dias alternos por 4
meses y budesonida 400 ug/d a permanen-
cia.

Durante el primer afo evoluciond satis-
factoriamente, con recuento de eosindfilos,
radiografia de térax, TAC de térax y espiro-
metria dentro de rangos normales (CVF= 92%;
VEF,= 96%; VEF,/CVF= 104%; FEF, .=
105%). La IgM (ELISA) para Mycoplasma
pneumoniae se negativizo a los 5 meses de
iniciado el cuadro. En este periodo presentd
un episodio de bronquitis obstructiva que
fue tratada con salbutamol y varios de rinitis,
por lo que se agregd cetirizina (10 mg/d) y
budesonida nasal (100 ug dos veces al dia).

Durante el seguimiento, a los 15 meses
después del alta se mantiene asintomatica,
realizando sus actividades habituales y ejer-
cicios sin limitaciones, con una radiografia
de térax normal, sin embargo, el hemograma
reveld elevacion de los eosindfilos a 1 278/
mm?, sin anemia y VHS normal, por lo que
la paciente continda en control con monitoreo
frecuente de los parametros hematoldgicos.
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DiscusionN

Se presenta un caso clinico de neumo-
nia eosinofilica cronica, la cual es una enti-
dad infrecuente, cuyo enfoque inicial fue el
de una neumonia adquirida en la comuni-
dad, complementando con una revision del
tema.

La NAC tanto clasica como atipica, es
la causa mas frecuente de condensacion
pulmonar, que habitualmente responde clini-
ca y radioldgicamente al tratamiento anti-
biotico, si esto no sucede y persisten los
infiltrados pulmonares, como ocurrié en nues-
tra paciente, se debe hacer el diagnostico
diferencial con otras entidades, como las
enfermedades pulmonares intersticiales di-
fusas idiopaticas, inmunodeficiencia (SIDA),
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hemosiderosis pulmonar, infiltracion pulmonar
tumoral, y finalmente el sindrome IPE, den-
tro del cual se encuentra la neumonia eosi-
nofilica crénica (figura 4). La NEC se carac-
teriza por presentar infiltrados eosinofilicos
en el intersticio pulmonar, asociado a au-
mento del recuento de eosindfilos en el LBA,
eosinofilia en sangre periférica y sintomas
sistémicos®. Estos 3 ultimos elementos,
ademéas de las imagenes caracteristicas
observadas en la radiografia y TAC de t6-
rax, nos llevaron al diagndstico definitivo.
El Sindrome IPE se debe a una variedad
de causas?. Una clasificacién reciente con-
sidera en este sindrome a las siguientes
entidades clinicas®: sindrome eosinofilico pul-
monar simple o sindrome de Loeffler; neu-
monia eosinofilica crénica; neumonia eosi-

Diagnéstico diferencial

Infiltrados pulmonares persistentes

Inmunodeficiencia (SIDA)
Hemosiderosis
Infiltracién tumoral

Enfermedad pulmonar intersticial difusa

A

Eosinofilia (+)

Eosinofilia (-)

A

LBA: Infiltracién
eosinofilica

l

Neumonia Eosinofilica Crénica
(NEC)

Otros diagndsticos

l

Figura 4. Algoritmo: diagnds-
tico diferencial de infiltrados
pulmonares persistentes.
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nofilica aguda; granulomatosis alérgica o
sindrome de Churg-Strauss'?; aspergilosis
broncopulmonar alérgica'®; eosinofilia aso-
ciada a parasitos (ascaris, toxocara, Strongy-
loide stercoralis y otros); drogas (nitrofuran-
toina, sulfas y otras)'™; granulomatosis
broncocéntrica y sindrome hipereosinofilico
idiomatico's'e.

El sindrome IPE en pediatria es poco
frecuente y escasamente reportado en la
literatura®', salvo el inducido por parasitos,
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especialmente en pacientes que han viaja-
do a paises tropicales'’, en cambio en adul-
tos existe mayor cantidad de publicacio-
nes®1%181° En nuestro pais encontramos una
sola descripcion que corresponde a una se-
rie del sindrome hipereosinofilico idiopatico
en nifos'®.

La etiologia de la NEC es desconocida,
pero han sido propuestos mecanismos rela-
cionados a alergenos inhalados?.

Es una entidad de baja frecuencia en

Historia y examen fisico
( Drogas e historia de viaje a paises tropicales)

Infiltrados Pulmonares en Rx térax

l

Eosinofilia Periférica

LBA: lavado broncoalveolar.

SHEI: sindrome hipereosinofilico idiopatico.
NEA: neumonia eosinofilica aguda.

NEC: neumonia eosinofilica crénica.

*) ¢)
Falla Respiratoria
Serologia l
() () Eosinofilia LBA
l () &)
4 Compromiso l
Enfermedades Extrapulmonar Otras causas
Parasitarias
(&) I ©
| l
Churg Strauss Eosinofilia LBA
SHEI
©) ’ 0
' l
NEC - P
Drogas < Biopsia Pulmonar

Figura 5. Algoritmo: diagndstico diferencial del sindrome IPE en pediatria (Oermann et al)*.
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pediatria, y se presenta en una relacién hom-
bre: mujer de 1: 18, pero en algunos repor-
tes se describe una proporcion 1: 24 al igual
que en los adultos'™'®2!, | a mayoria de los
casos de NEC ocurren en adolescentes y
adultos de 20 a 50 afnos de edad®™®1 y
aproximadamente un 50% de los pacientes
presentan historia de atopia, como en el
caso clinico presentado.

La radiologia de la NEC es caracteristi-
ca y consiste en la presencia de infiltrados
extensos, bilaterales, periféricos, de predo-
minio en Iébulos superiores, patrén denomi-
nado “imagen negativa de edema pulmo-
nar’??23 tal como se aprecio en la radiogra-
fia y TAC de térax de nuestra paciente (fi-
guras 1A-2A). Con el uso de corticoides
sistémicos la mejoria clinica es muy rapida
y la resolucién radiolégica demora 10 a 20
dias, como ocurrié en nuestro caso (figuras
1B-2B). A pesar del gran compromiso
radiologico que pueden alcanzar y la nota-
ble baja de peso, la hipoxemia no suele ser
severa y rara vez se requiere de apoyo
ventilatorio mecanico'®. Nuestra paciente
estuvo con requerimientos de O, durante
aproximadamente 7 dias y al 52 dia del ini-
cio de los corticoides se suspendid.

La biopsia pulmonar de los casos de NEC
muestra acumulos de eosindfilos y linfocitos
en alvéolos e intersticio, con engrosamiento
de las paredes alveolares. En el 50% de los
casos existe fibrosis intersticial y en el 25%
se evidencia BOOP?*, lo cual sucede cuan-
do el pulmodn se encuentra en fase de repa-
racién. Este ultimo fue el patrdn histopato-
I6gico encontrado en nuestra paciente (figu-
ra 3).

Los reportes de seguimientos realizados
en adultos indican que la mitad de los pa-
cientes presentan recaidas 1 a 2 anos des-
pués de la suspension del tratamiento este-
roidal, pero con una respuesta terapéutica
igualmente favorable al uso de esteroides
sistémicos'®. No existen seguimientos a lar-
go plazo en pacientes pediatricos. La pa-
ciente esta en control desde hace 15 me-
ses en nuestra unidad y sélo ha presentado
una discreta elevacion de los eosindfilos en
sangre periférica.

En el enfrentamiento clinico de estos pa-
cientes el lavado broncoalvear es muy im-
portante ya que permite documentar la pre-
sencia exagerada de eosindfilos, aun en
pacientes sin eosinofilia periférica®'". Es
importante verificar si existe un aumento de
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eosindfilos sélo en el LBA o si éstos estan
aumentados también en la periferia, para di-
ferenciar una neumonia eosinofilica aguda
de una neumonia eosinofilica crdénica, res-
pectivamente. En la figura 5 se muestra un
algoritmo del diagndstico diferencial del sin-
drome IPE propuesto en base a la serie
pediatrica mas grande publicada®. La NEA
se debe sospechar en nifios con falla respi-
ratoria aguda, en cambio la NEC se debe
plantear en el diagnéstico diferencial de una
neumonia adquirida en la comunidad, que
no responde al tratamiento convencional. El
diagnostico debe ser hecho precozmente
mediante LBA y el tratamiento con corticoides
sistémicos no puede retrasarse, debido al
riesgo vital que esta patologia representa.
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