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INTRODUCCION: Las neumonias de repeticion sin causa aparente en el primer episodio representan un
problema relativamente frecuente en la practica clinica que ha merecido poca atencion en la literatura.

PACIENTES Y METODO: Presentamos en este estudio 15 casos de neumonia recurrente seguidas en
nuestras consultas, analizando el patrén clinico, radiolégico y posibles factores predisponentes tras exploraciones
complementarias exhaustivas.

RESULTADOS: Sélo en cuatro casos llegamos con seguridad a un diagndstico definitivo de la causa
subyacente: un adenoma bronquial, un déficit inmunitario y dos bronquiectasias quisticas localizadas. En la mayoria
de los casos se encuentran factores predisponentes de dificil significacion como bronquiectasias, seguidas en
frecuencia de anomalias en el drenaje bronquial y ligeras alteraciones cuantitativas en las determinaciones de
inmunoglobulinas. En ocasiones concurren varios de estos factores predisponentes en un mismo paciente.

CONCLUSION: Los resultados de nuestro estudio ponen de manifiesto la dificultad para llegar a un diagnostico
de certeza de la causa de recurrencia de las neumonias pese a exploraciones complementarias complejas, y la dificil
interpretacién y valor que tienen ciertos hallazgos como las bronquiectasias.
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BACKGROUND: Recurrent pneumonia without apparent cause at the first episode represents a relatively
frequent problem in the clinical practice that has not received attention in the medical literature.

PATIENTES AND METHODS: We present in this study 15 cases of recurrent pneumonia followed in our
out-patient care, analyzing the clinical pattern, radiologic pattern and predisposing illness after complementary
exhaustive explorations.

RESULTS: Only in four cases we arrive to a certain diagnosis of underlying illness: a bronchial adenoma, an
immunologic deficiency and two located cystic bronchiectases. In most cases, we found underlying predisposing
illness of confuse meaning as bronchiectases, anomalies of the bronchial drainage, and low quantitative alterations in
the determination of the immunoglobulin. Sometimes many of these factors concur in the same patient.

CONCLUSION: The results of our study show both, the difficulty to achieve a certain diagnosis of the cause of
recurrent pneumonia despite of complementary complex explorations, and the difficult interpretation of some findings
and its signiricante as the bronchiectases.
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INTRODUCCION

Las neumonias de repeticién (NR) constituyen un motivo de consulta mas frecuente de lo que podria pensarse,
a la vista de la muy escasa atencion que ha merecido este tema en la literatura de las Ultimas décadas. Aunque
segln algunas series, del 7 al 14% de todas las neumonias son recurrentes™, no se han publicado estudios en
profundidad, ni protocolos de actuacion diagndstica. Por otro lado, en la serie mas numerosa de NR®, en el 75% de
los casos el factor predisponente es facilmente detectable a partir de los datos de la historia clinica y la exploracion;
s6lo en un 25% seria necesario llevar a cabo estudios especiales para identificar la causa subyacente.

El objetivo del presente estudio es analizar retrospectivamente las caracteristicas de una serie de neumonias
de repeticion en pacientes sin factor predisponente conocido en el primer episodio. Intentamos establecer cudles son
los procesos subyacentes que se deben investigar en estos casos, asi como si hay datos derivados del patron de

infeccién que puedan orientar hacia un tipo determinado de causa predisponente.

PACIENTES Y METODO

Hemos estudiado retrospectivamente a 15 pacientes de edades comprendidas entre los 15 y 66 afios, que
cumplian los criterios de la definicion de neumonia de repeticién, dada por Winterbauer en 1969 : "Dos o mas
episodios de infeccién pulmonar no tuberculosa manifestada por fiebre e infiltrado parenquimatoso demostrados
radiolégicamente, separados por un periodo asintomatico de al menos 1 mes y/o curacién radiolégica demostrada en
el intervalo’. Hemos excluido del estudio a los pacientes con factor predisponente conocido y también a aquellos en
los que la causa se hace evidente en la primera visita (neoplasias, infeccion VIH, etc.). Todos los pacientes fueron
diagnosticados y tratados en el Servicio de Neumologia del Hospital Universitario Virgen del Rocio de Sevilla entre
1988 y 1995, exigiéndose documentacion radiologica de al menos dos episodios. Se recogieron los siguientes datos:

Generales: edad, sexo y datos de la anamnesis y exploracion clinica potencialmente en relacién con la causa
de las neumonias.

De las neumonias: numero de episodios, intervalo entre los mismaos, clinica tipica o atipica y datos radiolégicos
(localizacion, extension, tipo de infiltrado, curacién radiolégica).

Exploraciones complementarias encaminadas a investigar el factor subyacente: broncoscopia (FB),
broncografia, TAC toracico y estudio inmunologico.

Debido a la naturaleza retrospectiva del estudio, no todos los enfermos tienen todas las exploraciones
complementarias, ni del mismo nivel. Asi no todos los TAC tienen la misma resolucion y no todos los enfermos tienen

el estudio inmunolégico completo.

RESULTADOS

Inicialmente se estudiaron 15 pacientes de los que 2 tuvieron que ser excluidos al demostrarse en
investigaciones posteriores el diagnéstico de bronquiolitis obliterante con neumonia organizativa local. De los 13
restantes (11 mujeres y 2 hombres), la edad media fue de 38+ 5 afios. En la Tabla 1 se exponen los datos de los
parametros medidos. No se incluyen antecedentes personales, patron clinico de infeccion, intervalo entre episodios ni
tipo de infiltrado ya que aunque fueron recogidos, tras ser analizados resultaron muy inespecificos, sin aportar ningdn

dato adicional que pudiera orientar sobre el factor subyacente.
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El nimero total de neumonias fue de 48 (media 3,6 eventos neumonicos por enfermo). En todos los casos
hubo curacidn radiolégica interepisodios, aunque en 3 pacientes persistian anomalias radiograficas de tipo cicatricial
que fueron facilmente diferenciables de las recurrencias de las neumonias. De los 13 pacientes, en 4 la localizacion
fue siempre en la misma zona, encontrdndose en todos anomalias anatémicas (1 adenoma bronquial y 3
bronquiectasias localizadas), que justificaban la reiteracién de los episodios de neumonia en la misma localizacion.
Dos de estos pacientes se sometieron a resecciéon quirlrgica, sin que se produjeran episodios de infeccién con
posterioridad. Hay que sefialar que en 2 casos con broquiectasias localizadas se encontraron datos en la anamnesis
gue podrian sugerir su origen (antecedente de tuberculosis pulmonar).

TABLA 1 RESULTADOS

Pacientes N Fibrobroncoscopia TAC Estudio Factores
Inmunolégico predisponentes
1. 6 Sin hallazgos Sin hallazgos Sin hallazgos Bronquiectasias en Ll
2. 3 Adenoma bronquial Tumor bronguial Sin hallazgos Adenoma bronquial
3. 3 Sin haltazgos Bronquiectasias difusas Ligera IgA Bronquiectasias difusas
: Disminucién IgA ?
4. 2 Distribucion bronquial Bronquiectasias difusas Sin hallazgos (*) Distribucion bronquial
andémala anémala. Bronquiectasias
5. 2 Sin hallazgos No *Ligera IgM e IgG Disminucién IgA, IgM ?
6. 7 Distribucion bronquial Imagen quistica en LID Sin hallazgos Quiste en LID
andémala Distribucién bronquial anémala
7 4 No- Bronquiectasias en LID Sin hallazgos Bronquiectasias en LID
8. 7 Sin hallazgos No Defecto inmune Defecto parcial de
Celular parcial (*) Inmunidad celular
9. 2 No No Sin hallazgos (*) ?
10. 3 Sin hallazgos Bronquiectasias difusas Ligera IgA e IgM Bronquiectasias difusas
Disminucion IgA e IgM ?
11. 3 No Bronquiectasias en LI Sin hallazgos Bronquiectasias en LIl
y lingula y lingula
12. 3 Sin hallazgos Bronquiectasias Sin hallazgos (*) 7
13. 3 Sin hallazgos Bronquiectasias en LM Sin hallazgos (*) ?

Ne: Ntmero episodios neumonicos. LII: Lobulo infetior izquierdo.
LID: Léb inferior derecho. LM: Léb medio. (*): Estudio inmunoldgico completo.

En cuanto a las exploraciones complementarias, la FB se realiz6 en 10 casos, permitiendo el diagndstico de la
probable causa subyacente en 3 casos: un adenoma bronquial y dos anomalias anatomicas del drenaje bronquial
(bronquio traqueal y localizacion anémala de lobar inferior derecho con ausencia de 2 segmentarios). La TAC toracica
se practico en 9 pacientes y en tres de ellos se puso de manifiesto la existencia de bronquiectasias localizadas. En
otros tres casos se visualizaron bronquiectasias en mas de un territorio. La broncografia demostré la existencia de
bronquiectasias localizadas en un caso en que la TAC fue normal y en otro caso confirmé las bronquiectasias
localizadas observadas en la TAC. El estudio inmunologico fue la prueba realizada de manera menos homogénea,
pudiéndose considerar completo (inmunoglobulinas y subclases, subpoblaciones linfocitarias y test de respuesta a
mitdbgenos y fagocitosis) s6lo en 4 pacientes y permitiendo el diagnostico de un caso de defecto parcial de la
inmunidad celular; este paciente fue el Unico que presento episodios repetidos de neumonias con extension a mas de
un lébulo. En el resto de enfermos Unicamente se realizaron estudios de inmunoglobulinas y sélo en la mitad de ellos,
ademas, un recuento de subpoblaciones linfocitarias. Se detectaron anomalias inespecificas de las gammaglobulinas
en 3 pacientes que se comentan mas adelante.

En total se llegé al diagnostico de 13 factores predisponentes en 10 enfermos. En algunos coexisten 2 posibles
causas subyacentes (v.gr bronquiectasias localizadas y anomalias en la distribucion bronquial o ligera disminucion de
inmunoglobulinas y bronquiectasias). En los tres restantes no se pudo encontrar ningun factor predisponente.

DISCUSION
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En la mayoria de los casos de neumonia recurrente (NR), la causa subyacente suele ser facilmente detectable,
de forma que en el 75% de los casos puede establecerse con los datos de la anamnesis y de la exploracion fisica.
Winterbauer2, en su estudio clasico, destaca que de las 286 enfermedades subyacentes que llegd a diagnosticar,
254 |o fueron en la primera visita y después de un periodo de 6 afios de seguimiento sélo consiguié 32 diagnésticos
adicionales (los Unicos procesos que frecuentemente se escapan en la primera visita son las bronquiectasias). Por
tanto, los casos en los que no se reconoce ningUn factor predisponente en el primer episodio constituyen un
subgrupo diferenciado dentro de las neumonias de repeticion, que necesitarian una metddica diagndstica particular.
Los resultados de nuestro estudio ponen de manifiesto las dificultades para llegar al diagndstico de la causa
subyacente. Aunque hemos englobado, con fines operativos, todos los posibles factores predisponentes en un mismo
apartado y a pesar de las exploraciones complejas llevadas a cabo, s6lo en 4 casos pensamos que el factor
predisponente en cuestién es con seguridad la causa de la repeticion de los episodios de neumonia: un adenoma
bronquial, un claro déficit de inmunidad y 2 bronquiectasias quisticas localizadas evidentes (casos n° 2, n°8, n° y
n°7, respectivamente). En la mayoria se encuentran hallazgos de dificil interpretacién como son bronquiectasias,
anomalias en el drenaje bronquial y ligeras alteraciones cuantitativas en las inmunoglobulinas.

Las bronquiectasias son el hallazgo mayoritario en nuestros pacientes(7'l3)

y queda la duda de que sean la
causa primaria o simplemente la secuela de las infecciones pulmonares repetidas. En todo caso parece légico pensar
gue al menos tienen un papel importante en la recurrencia de los episodios, especialmente en los casos en que estos
se localizan en la misma zona. En al menos dos de nuestros pacientes se descubre una historia de dafio pulmonar
(tuberculosis) que las justificaria como causa primera. Aun asi, la ausencia de antecedentes no las descarta como
factor causal; en una serie de 69 pacientes con bronquiectasias clinicamente severas, al menos la mitad tuvieron un
comienzo insidioso y ninguna causa predisponente conocida.

Las anomalias en el drenaje bronquial constituyen el Gnico hallazgo en dos de nuestros pacientes. Dichas

anomalias aparecen repetidamente citadas por diferentes autores®*®

como causa de NR, aunque es dificil
considerarlas como causa suficiente por si misma para provocar hasta 7 NR en un mismo paciente (n°6) y no sélo
como un factor predisponente menor.

En tres de nuestros pacientes encontramos reiteradamente cifras de gammaglobulinas en los limites inferiores
de la normalidad. Hallazgos similares han sido descritos por Ekdahl, et al. en 11 casos de una serie de 38 enfermos
con NR y estos autores proponen investigar concienzudamente a estos enfermos en busca de inmunodeficiencias

desconocidas!”

. Recientemente, en una serie de 30 nifilos estudiados por NR se encuentra un porcentaje
considerable de ellos con defectos de IgG2 y con niveles de IgG totales que en un estudio rutinario habrian sido
considerados normales®. En la misma linea, Beard, et al.), en un estudio de 119 nifios con infecciones respiratorias
de repeticién, concluyen que ligeras alteraciones en las cifras de gammaglobulinas pueden tener significado
patolégico(g), no habiendo grandes diferencias funcionales entre los limites inferiores de la normalidad y las zonas
superiores de la anormalidad.

En el diagnéstico diferencial de los infiltrados pulmonares recurrentes hay que incluir una serie de procesos no
infecciosos como la alveolitis alérgica extrinseca, la bronquiolitis obliterante con neumonia organizativa focal
(BONOF), la neumonia eosindfila y otros®. En nuestra serie la investigacién con exploraciones invasivas ha sido (il
para descubrir la etiologia no infecciosa en dos casos inicialmente considerados como NR. En ambos casos se
trataba de BONOF. Los Unicos datos que clinicamente diferenciaban a estos pacientes fueron la peor respuesta a
antibidticos y la repeticion de episodios en distintas localizaciones con intervalos significativamente menores. El

diagnéstico de confirmacion se logré con biopsia transbronquial y/o LBA mas respuesta a corticoides.
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La falta de homogeneidad en la sistemética diagnostica de nuestra serie se debe, sin duda, a su caracter
retrospectivo. No obstante la realizacion de un estudio prospectivo amplio en este tipo de patologia conlleva
importantes dificultades técnicas por la imposibilidad de conocer a priori las neumonias que van a recurrir y por el
amplio abanico de escalones y especialidades médicas que tratan las neumonias (Atencion Primaria, Servicios de
Urgencias, Hospitalizacién de Neumologia, Infecciosos o Medicina Interna en general).

La segunda dificultad ha sido la ausencia de consenso en el protocolo diagnéstico de las NR sin causa
aparente en el primer episodio. Basandonos en nuestra experiencia y en las escasas referencias bibliograficas al
respecto(6-1011) creemos que en una primera fase estaria indicado realizar determinaciones de inmunoglobulinas (y
subclases) y TAC de cortes finos, dejando en un segundo escalon la FB con LBA, para descartar otros procesos. En
caso de negatividad de todos los estudios referidos se deberia realizar un estudio inmunolégico completo, incluyendo
estudio de inmunidad celular, respuesta a mitdgenos y actividad fagocitaria; asociando en casos concretos otras
pruebas especificas como el test del sudor, precipitinas, cte.

Para concluir, y aunque de nuestro estudio no podemos extraer datos epidemiolégicos de prevalencia o
incidencia, hemos comprobado que las NR constituyen un problema relativamente frecuente en la practica clinica. En
muchos casos pueden encontrarse posibles factores responsables de la repeticion de los episodios, entre los que
destacan, en nuestra experiencia, las bronquiectasias. Por Ultimo seria necesario establecer un protocolo diagnostico

por fases sucesivas para estos casos de neumonias de repeticion sin causa conocida en el primer episodio.
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