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Abstract

We present the case of 63 year-old woman, with a
left breast cancer following surgery and radiotherapy.
After 6 months radiotherapy was completed, the
patient was admitted with malaise, fever and cough,
with pulmonary infiltrates progressing, mimicking
bacterial pneumonia. Chest radiography and computed
tomography demonstrated alveolar opacities outside the
irradiated pulmonary area. Laboratory data revealed:
neutrophilia, high erythrocyte sedimentation rate and
increased levels of C reactive protein. She received
two antibiotics therapy without clinical response.
One month evolution with image chest progresion
a bronchoscopy was performed. Bronchoalveolar
lavage fluid displayed increased lymphocyte counts
and transbronchial lung biopsy revealed histological
patterns compatible with cryptogenic organizing
pneumonia (COP). In the right lower lobe bronchus
incidental endobronchial polypoid was removed and
typical carcinoid tumor was diagnosed. After six
month intermitent corticoesteroid therapy with 16
mg methylprednisolone resulted in marked clinical
improvement. From the histological and clinical findings,
this case was judged to be a case of COP induced
after radiotherapy for breast cancer.
Key words: Breast Cancer, Cryptogenic organizing
pneumonia, Radiation.

Resumen

Se presenta el caso de una paciente de 63 afios
de edad, portadora de un cancer de mama izquierdo
sometida a tratamiento quirdrgico y radioterapia. Luego
de 6 meses de haber completado la radioterapia, la
paciente inicia un cuadro caracterizado por compromiso
del estado general, fiebre y tos, con opacidades
pulmonares, que imitan una neumonia bacteriana. La
radiografia de térax y la tomografia axial computada
muestran opacidades alveolares fuera de la zona
irradiada. Los examenes de laboratorio presentan:
neutrofilia, velocidad de eritrosedimentacion elevada y
aumento de la proteina C reactiva. La paciente recibe
dos tratamientos antibidticos sin respuesta clinica. Al
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mes de evolucion con progresion radioldgica se decide
realizar fibrobroncoscopia. El lavado broncoalveolar
muestra aumento del recuento de linfocitos y la biopsia
transbronquial muestra en la histologia una neumonia
organizante criptogénica (COP). En el bronquio
lobar inferior derecho incidentalmente un pélipo
fue resecado y se diagnostico un tumor carcinoide.
Después de seis meses de terapia corticoesteroidal
intermitente con 16 mg de metilprednisolona hubo
una marcada mejoria clinica. Desde el punto de vista
clinico e histoldgico este caso de COP fue inducido
por radioterapia por su cancer de mama.

Palabras clave: Cancer de Mama, Neumonia organizante
criptogénica, Radioterapia.

Introduccion

La radioterapia (RT) representa un papel importante
en el tratamiento del cancer de mama. La toxicidad de
la radioterapia puede provocar dafio pulmonar, la cual
puede inducir neumonitis y fibrosis pulmonar reducida al
sector irradiado 4 a 12 semanas después de la RTy se
caracteriza por fiebre, tos seca y disnea. La neumonia
organizante criptogénica (COP) después de radioterapia
por cancer de mama ocupa un lugar de interés en la
literatura en la ultima década. Se han descrito casos
de aparicion de COP en diferentes lapsos después de
radioterapia y constituye una entidad clinicopatoldgica
diferente, que remeda una influenza con tos, crépitos,
y opacidades pulmonares cambiantes en la radiografia
de térax®. También se le ha denominado bonquiolitis
obliterante con neumonia en organizaciéon (BOOP) y
esta definida histopatologicamente como un tejido
de granulacion en brotes dentro del lumen de la via
aerea distal (bronquiolos, ductos alveolares y alvéolos).
Muchas veces es idiopatica, pero el BOOP puede
ocurrir después de una neumonia infecciosa o puede
estar asociado a diferentes enfermedades sistémicas®).
Se ha presentado asociado a diferentes canceres®,
toxicidad de drogas oncolégicas®”, transplante
de médula ésea®, biopsia quirdrgica pulmonar® e
incluso posterior a lobectomia®. Sin embargo, la
COP es poco frecuente asociado a radioterapia en el
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cancer de mama y algunas veces se confunde con
neumonia infecciosa, como el caso que presentamos
a continuacion.

Caso Clinico

Mujer posmenopausica de 63 afios de edad,
que ingresa para estudio a nuestra Clinica, con un
mes de evolucion de fiebre, compromiso del estado
general y tos irritativa. A la paciente le fue realizada
una extirpacion de un tumor de mama izquierda de
1 cm. nueve meses antes y habia dejado de recibir
radioterapia seis meses previos al cuadro clinico actual.
La paciente consulté en un Servicio de Urgencia donde
le indicaron Amoxicilina con Acido clavulanico por diez
dias, sin respuesta clinica, ya que continua con tos
y fiebre. La radiografia de térax (RXTx) (Figura 1 A)
muestra opacidad en Iébulo superior izquierdo y en la
tomografia computada (TC) (Figura 1 B) condensacion
del I6bulo superior izquierdo. En un control radioldgico
posterior existe atenuacion de la opacidad del I6bulo
superior izquierdo (Figura 1C), pero aparecen nuevas
opacidades homogéneas segmentarias en Iébulos
inferiores (Figura 1D). La paciente continda con igual
sintomatologia y se decidio recetar Levofloxacino 750 mg
diez dias, pero la paciente mantiene fiebre, decidiendo
consultar en nuestra Clinica. La TC (Figura 2B) y la

RxTx (Figura 2 C), muestran aparicion y aumento de
opacidades en ambos I6bulos inferiores. Los examenes
de laboratorio muestran leucocitosis 11.700 x mm?,
neutrofilos 78.9%, linfocitos 13.1%, eosindfilos 1.5% y
VHS 101 mm/hr, PCR 17.4 mg/dI (VN <1). También se
solicitaron examenes y marcadores reumatoldgicos;
todos estos fueron negativos. Se decide realizar
fibrobroncoscopia con biopsia transbronquial y lavado
broncoalveolar. En la endoscopia incidentalmente se
extirpa un pdlipo de 0.5 cm en el bronquio lobar inferior
derecho, el lavado broncoalveolar mostr6 16 x 106/100
ml, macréfagos 29.4%, linfocitos 46.8%, neutréfilos 18.2%
y eosinofilos 5.6%. La biopsia del pélipo muestra una
neoplasia de disposicion trabecular que tiene caracteres
morfoldgicos concordantes con Tumor Carcinoide
(Tipico) (Figura 3 A y B). La biopsia transbronquial
muestra formacion de cuerpos de Masson asociado
a infiltrado linfohistiocitico intersticial y descamacion,
gue en conjunto tiene caracteres concordantes con
Neumonia Organizativa (BOOP/COP) (Figura 3 C y
D). La paciente tenia como antecedentes obesidad y
resistencia insulinica, recientemente diagnosticadas,
se decide realizar terapia con metilprednisolona 16
mg en forma intermitente dia por medio, con buena
respuesta clinica y radiolégica como se aprecia en
(Figura 2 Cy D).

Figura 1. Radiografia de térax y TC que muestran opacidad homogénea en I6bulo superior izquierdo (con broncograma
aéreo) Ay B. La opacidad se atenua apareciendo opacidades tenues segmentarias menores en I6bulos inferiores C y D.
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Figura 2. Desaparicién de
opacidad de I6bulo superior
izquierdo y reforzamiento
de imagenes en ambos
I6bulos inferiores A y B.
Evolucién radioldgica con
tratamiento corticoesteroidal
mostrando regresion parcial
C y total D.
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Figura 3. Se muestra en A (4x) y B (40x) histologia de lesién polipoidea (hematoxilina/eosina) con distribucién trabecular
de lesion neoplasica Tumor Carcinoide. C (4x) y D (10x) muestra brotes de tejido fibroblastico joven con formacién de
cuerpos de Masson en los espacios aéreos del alveolar distal.
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Discusion

Los casos de COP después de radioterapia han
sido comunicados desde 1990¢".

En casi todos los casos descritos, la aparicién
de COP ocurre alrededor de los 10 meses de la
radioterapia como promedio 5 meses'?'3, La terapia
corticoesteroidal es efectiva y las dosis, como lapsos
de tratamiento varian de 25 mg/dia hasta 60 mg/dia.
Nosotros usamos dosis menores con buena respuesta
y sin efectos colaterales en esta paciente. El lapso
recomendado de terapia para evitar la recaida de COP
es 6 a 12 meses, siendo la severidad de la hipoxemia,
en el curso de la enfermedad, un marcador importante
para determinar una posterior recidiva®™. En nuestra
paciente nunca se evidencié falla respiratoria en la
evolucion de su enfermedad lo que confiere mejor
prondstico. Crestani® en su revision describe los
criterios diagnosticos de inclusién de 15 enfermos
con COP asociado a radioterapia:1) radioterapia de
la mama dentro de 12 meses; 2) sintomas generales
o respiratorios mas de dos semanas; 3) opacidades
pulmonares radiologicas fuera del area irradiada; y 4)
descartar otra causa especifica que produzca COP.
Nuestra paciente cumple con estos criterios.

La alveolitis linfocitica ha sido recientemente
descrita en neumonitis después de radioterapia (121524,
igual que neumonia eosinofilica crénica®?. Al parecer
la irradiacion induce activacion de linfocitos T helper
1 6 2. Los clones de linfocitos son de sensibilidad
distinta frente a la irradiacion. Se ha demostrado un
aumento en la razén de CD4/CD8 y linfocitosis en el
sitio no irradiado, mostrando también discrepancias
con estos hallazgos®329. El compromiso de cada clon
dependera de factores genéticos y la susceptibilidad
individual de cada persona®”?®, La progresion de la
enfermedad permanece aun poco definida.

En conclusién, comunicamos un caso de BOOP/
COP después de radioterapia por cancer de mama. El
diagndstico de certeza lo dio la biopsia transbronquial.
La terapia con corticoides hizo remitir la enfermedad
haciendo que la paciente se recuperara clinica y
radiolégicamente.
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