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La neumonia intersticial plasmocelular es una enfermedad que
se observa generalmente en prematuros y recién nacidos debili-
tados y que es causado por un protozoario denominado preurno-
cystis carinii. El estudio de este pardsito y de las lesiones que
su actividad determina, se ha actualizado en los Gltimos afos
como consecuencia de la publicacién de nuevos casos y del es-
tudio que se ha hecho, con el microscopio electrénico, del mate-
rial de autopsia de estos pacientes. Se han definido muchos as-
pectos de la etiopatogenia de esta enfermedad; pero, no obstan-
te adn quedan numerosos problemas clinicos, anatomopatolégicos
e inmunolégicos por resolver.

En este trabajo, revisamos algunos aspectos clinicos y ana-
tomopatolégicos de la neumonia infersticial, y lo que se ha re-
portado sobre la identidad parasitolégica del pneumnocystis carinil.
Presentamos cuatro casos de neumocistosis y exponemos los mé-
todos utilizados para identificar el pardsito.

HISTORIA

El pneumocystis carinii fue descubierto en los pulmones de
conejillos de indias, en 1909, por Chagas, quien lo describié co-
mo una forma intermedia en el ciclo evolutivo de los tripanoso-
mas. Carinii, en 1910, descubrié el pardsito en las ratas y lo
clasificé también como un tripanosoma. Dos afios mdas tarde,
Delanoe y Delanoe denominaron al pardsito preumocystis carinii,

Los primeros casos humanos de esta enfermedad, fueron re-
portados en 1927 en la Europa Central (Alemania, Suiza, Checos-
lovakia y Yugoesiavia). Posteriormente, la enfermedad ha sido
descrita en casi todos los paises europeos. En América, el primer



caso fue publicado por Lunseth, Kirmse y Prezyna, en 1955. Lue-
go, se reportaron casos de neumocistosis en Canadd, Estados Uni-
dos y Chile. En Israel, Africa del Sur, Australia y Japén, también
se han encontrado casos de esta heumonia. Probablemente, la fa-
miliarizacién de los médicos con el cuadro clinico de la enferme-
dad, hard que la neumocistosis sea finalmente descrita en todo
el mundo®.

Wenyou (1926), Jirovek y Vanek (1954-1956), y Hamperl
{1956), consideran al pardsito como un protozoario. Ciese, Osillac
y Brandstein (1953), Brandstein y Ladstater (1954), y Jirovek y Va-
nek {1952), habian clasificado al pneumocystis como un hongo.
Weisi y Ainsi (1949) sugerian una etiologia viral para la neu-
monia intersticial plasmocelular; y ofros?® han sefalado que las
diminutas particulas observadas en el interior de los quistes, pue-
den ser de naturaleza virica. Berdnikoff* considera que las estruc-

turas espumosas que rodean al preurnocystis son formaciones
que contienen colonias de virus.

La anatomia patolégica de la enfermedad ha sido descrita
por Ammich y Beneck {1938}, Nietschke {1940}, Martin du Pan vy
Roulet {1945), y otros autores, que han publicado posteriormente
trabajos, completando el estudio hecho en las descripciones origi-
nales. Diekman, Lindner y Stopka {1956), Wessel y Ricken® (1958},
Seifert y Pliess® (1960), y Bommer® {1961}, estudian el pardsito
con el microscopio electrénico, y aportan nuevos conocimientos
sobre su estructura y ciclo evolutivo.

Ivady, Paldy y Unger (1962), Marshall y colaboradores (1964},
y Robbins y colaboradores® (1965), reportan los resultados favo-
rables de varios casos que han sido tratados con pentamidina
y stilbamidina.

El Pneumocystis carinii. Generalidades.

El agente etiolégico de la neumonia intersticial plasmocelular
ha sido estudiado con microscopio de luz y contraste de fase®, con
fluorescencia'? y con microscopio electrénico®’:1%2430  Estos me-
dios de investigacién han permitido clasificarlo como un proto-
zoario capaz de provocar un tipo caracteristico de neumonitis in-
tersticial. También se ha descrito como agente patégeno dasocia-
do, en casos de neumonias bacterianas'®® y virales'?, y micosis
pulmonares'?3'. Generalmente, el pardsito se observa en prema-
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turos o en pacientes de mds edad con enfermedades sistémicas
debilitantes o que habian sido tratados por cierto tiempo con el
resultado aparente de un déficit inmunolégico. Este hecho, y el
ya sefalado de ser una neumonia cldsicamente de prematuros,
hace pensar que deben haber factores predisponentes de tipo
inmunoldgico?s?’.

Se han empleado coloraciones especiales para identificar el
pardsito con el microscopio de luz. Los hallazgos morfolégicos
observados han sido confirmados con el microscopio electrénico.

Existen varias formas parasitarias de las cuales la més ca-
racteristica es el quiste que contiene seis u ocho organismos®.
Estas formas parasitarias se encuentran rodeadas por una subs-
tancia espumosa, épticamente vacia, que llena los alvéolos. La
substancia es similar a la fibrina y se colorea de violeta con el
PAS'. Por su aspecto espumoso se la ha comparado con un pa-
nal de abejas {"honey comb” de los autores ingleses). El origen y
el por qué del aspecto vacuolar de la substancia que llena los
alvéolos, ha sido muy discutido. La mayoria de los autores consi-
dera que estd formada por las envolturas mucoideas de los pa-
rasitos?’. Se ha estudiado histoquimicamente el contenido alveo-
lar en algunos casos, y se sabe ya que el pulmén tiene un con-
tenido en lipidos dos veces mayor que el normal. Se han halla-
do mucopolisacdridos, proteinas dcidas y bésicas, una pequena
cantidad de dcido ribonucleico, fosfolipidos y colesterol®.

El quiste que envuelve los organismos descritos, mide de 6 a
8 micras de didmetro, y contiene ocho cuerpos que miden de
1 a 2 micras de didmetro cada uno. Se han encontrado algunos
quistes menores que miden 6 o 7 micras y contienen dos, cua-
fro o seis cuerpos. Otros, contienen tres o cinco. Algunos quistes
presentan una doble pared'®; otros tienen forma de medialuna.
Estas Ultimas formas son muy caracteristicas y se han interpre-
tado como quistes vacios cuyo contenido se ha escapado?. Otra
explicacién que se ha dado o estas formas semilunares, sobre
todo al observarlas con el microscopio electrénico, es que pue-
den ser deformaciones al practicar el corte de quistes redondos’.

Los organismos contenidos en los quistes estdn formados
por un nicleo, citoplasma y una envoltura mucoide. Pueden ser
redondos y alargados y encontrarse agrupados formando rosetas.
Estos organismos intraguisticos representan el pardsito  propia-



mente dicho. Tanto los quistes como los pardsitos extraquisticos
se encuentran en la substancia espumosa infralveolar. También
se han descrito pardsitos intracelulares, especialmente en el cito-
plasma de los fagocitos. Vanek y colaboradores, citados por An-
derson', describieron el pardsito dentro de los macréfagos e hi-
cieron notar que éste no se desarrollaba dentro de las células.

El ciclo evolutivo del pneumocystis carinii se ha estudiado
con la ayuda del microscopio electrénico’*, Los pardsitos se re-
producen por divisién binaria, divisién simple, o siguiendo una
fase esporagdnica de ciclo ontogénico 2'-3°,

El pneumocystis carinii se ha encontrado con frecuencia en
animales domésticos y de laboratorio. Al parecer, la infeccién la-
tente en el hombre es frecuente. Se cree que en condiciones epi-
demiolégicas favorables y al presentarse un déficit inmunolégico,
los humanos contraen la enfermedad. Estas circunstancias se
cumplen a cabalidad en el prematuro, por lo cual la neumonia
intersticial plasmocelular a preumocystis carinii se ha descrito,
la mayoria de las veces, en recién nacidos con estas condiciones.

Manifestaciones clinicas.

Para estudiar el cuadro clinico de la neumonia a pneumo-
cystis carinii, revisaremos los sintomas y signos en los diferentes
grupos de edades.

1— La enfermedad en el lactante: es la forma mds comdn.
Se observa en prematuros y recién nacidos debilitados. La inci-
dencia es mayor entre las seis semanas y los cuatro meses de
vida. Pavlika 2, reporté en 1962 el primer caso de neumocistosis
congénita y sehala que en ese paciente la infeccién probable-
mente fue transmitida a través de la placenta. Entre los casos
reportados en nuestro trabajo, la neumonia intersticial en un pre-
maturo de dos meses y medio (primer caso), es un ejemplo tipico
de la enfermedad en esta época de la vida.

El comienzo es insidioso. El prematurc no progresa en peso.
Rechaza la dieta y se encuentra muy irritable. Presenta crisis de
tos, la mayoria de las veces hmeda, con abundantes gleras mu-
cosas en la orofaringe. Puede haber marcada taquipnea, con cia-
nosis peribucal. La temperatura es normal o ligeramente elevada.
Se auscultan estertores crepitantes finos y roncus, predominando
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en las bases pulmonares. Hay disminucién de la resonancia. La
radiografia de térax revela dreas opacas diseminadas, predomi-
nando en la regién hiliar, y enfisema periférico difuso. Los exd-
menes de laboratorio pueden reportar ligera leucocitosis con neu-
trofilia. Férmula desviada a la izquierda. A veces existe moderada
eosinofilia. El paciente fallece por insuficiencia respiratoria o
circulatoria.

2— En los nifios mayores de seis meses: se han reportado
varios casos en nifos con hipogammaglobulinemia 822, Las mani-
festaciones clinicas son muy parecidas a las que presentan los
prematuros. Algunas veces se observan las llamadas formas sub-
clinicas, en nifios que gozan de aparente buena salud y que
mueren sObitamente. Se han reportado varios casos de neumo-
cistosis, en nifios con leucemia. Otras veces la causa de la muerte
es una neumonia bacteriana, y el prneumocystis carinii se encuen-
tra como hallazgo incidental de autopsia.

3.—En los adultos: hasta el afo 1956 sélo se habian regor-
tado siete casos de neumonia a preumocystis carinii en los adul-
tos'2. La mayor parte de estos pacientes padecia de enfermedades
crénicas graves y debilitantes. El diagnéstico en los adultos siem-
pre se ha hecho por los hallazgos de autopsia. Sin embargo, es
posible identificar los quistes del pardsito en el exudado bron-
quial ', Con frecuencia se ha considerado al pneumocystis com>
un protozoario patégeno, invasor terminal en los casos de neu-
monias bacterianas o virales. Se han descrito casos de neumo-
cistosis asociados con histoplasmosis, criptococosis y nocardiosis'®?'.

Anatomia patolégica.
LESIONES PULMONARES

Aspecto macroscépico: los pulmones estdn aumentados de pe-
so y de tamafio, y llenan en algunos casos la cavidad torécica. La
superficie externa es lisa, de color rosado, con dreas irregulares
de color rojo. La pleura es lisa, sin adherencias, sin fibrina, y puede
mostrar hemorragias diminutas. El pulmén es de consistencia
firme, algunas veces eldstico, y da la sensacién de consolidacién
neumdnica, especialmente en las bases y dreas paravertebrales.
La periferia es crepitante y puede mostrar vesiculas de enfisema.
La superficie del corte es consolidada, seca, de color rojo. Algunas
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veces es posible observar el exudado alveolar de color grisdceo.
La mucosa bronquial generalmente estd hiperémica y los bron-
quios contienen gran cantidad de moco. En las formas subclinicas,
el aspecto del pulmén varia. Se observan zonas irregulares, pe-
quehas, de color rojo oscuro, algo retraidas, y que predominan
en las regiones posteriores y del hilio*.

Aspecto microscépico: lo dividiremos en tres partes, de acuer-
do con la evolucidén de la enfermedad.

Fase inicial: dreas focales del pulmén muestran exudado in-
tralveolar de aspecto espumoso. No se observa infiltracién celular
intersticial.

Periodo de estado: a) Los septos alveolares se encuentran en-
sanchados e infiltrados por linfocitos y células mononucleares. En
los casos descritos en nifios, los septos no son tan anchos y la in-
filtracién con células plasméticas no es marcada. Se han repor-
tado células plasméticas inmaduras o plasmoblastos (aun cuando
cldsicamente estas células se han considerado como plasmaticas,
actualmente se acepta que son monocitos). Con estos elementos
celulares coexisten linfocitos, histiocitos y fibroblastos. En los adul-
tos, generalmente los septos no estdn muy ensanchados o son
normales y el infiltrado inflamatorio no es muy abundante. b) Los
alvéolos tienen la luz dilatada y Hena por una substancia espu-
mosa de aspecto vacuolar, similar a la fibrina, pero mds tenue.
Este es el exudado en panal de abeja, considerado como patog-
noménico de la neumonia infersticial plasmocelular'’ y el cual
estd formado por envolturas mucoideas de los pardsitos. Esta
substancia y las masas de aspecto fibrinoide que llenan los alvéo-
los se tifien de violeta con el PAS. Se observan membranas hialinas
tapizando las partes alveolares. Algunas células mononucleares
pueden verse en la luz alveolar. ¢} En esta etapa no se observan
modificaciones en las células de la pared alveolar. d) Los bronquio-
los y bronquios contienen mucus, material espumoso, células desca-
madas y mononucleares. En las secreciones bronquiales se ha po-
dido identificar el parasito.

Periodo tardio: a) Los septos alveolares no estdn muy engro-
sados, y el infiltrado inflamatorio ha disminuido considerable-
mente. Predominan los macréfagos e histiocitos., b) En el alvéolo,
la substancia espumosa estd fragmentada; y en ella se observan
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numerosos pardsitos degenerados, quistes rotos y vacios. Hay
masas de aspecto fibrinoso y células descamadas de fa pared al-
veolar. En la luz alveolar se pueden ver grandes células mono-
nucleares de protoplasma espumoso, que contienen vacuolas de
grasa. Algunas contienen pardsitos intracitoplasmdticos. ¢} Las pa-
redes alveolares muestran intensa proliferacién celular. Las células
son cObicas o irregulares, algunas de aspecto hiperpldsico, dan-
dole al alvéolo una apariencia adenomatosa. Muchas de estas
células se ven, descamadas, en la luz. Algunas son binucleadas
o multinucleadas. Se han observado atipias celulares. No se ha
podido determinar con certeza si estas modificaciones celulares
son tipicas de la neumonia intersticial plasmocelular, o si consti-
tuyen una reaccién del epitelio alveolar ante un agente viral '
Los tres periodos que hemos descrito pueden coexistir en el mis-
mo pulmén?',

La asociacién de neumonia a pneumocystis y la enfermedad
de inclusién citomegdlica, ha sido reportada varias veces '%'*, Tam-
bién se han reportado casos de neumonia a pneumocystis coin-
cidiendo con neumonia de células gigdntes, criptococosis, histo-
plasmosis y nocardiosis'**'. Todos estos cuadros asociados hacen
variar el aspecto macroscépico del pulmédn. Igualmente la histo-
patologia varia considerablemente en los casos de neumonias
bacterianas o virales, donde el parésito aparece comeo patégeno
asociado.

Infectando ratas y conejos por via nasal, con material con-
taminado con prneumocystis carinii, se han obtenido lesiones pul-
monares similares a las de la neumonia intersticial plasmocelular.
Estos animales fueron previamente tratados con antibidticos y cor-
tisona?. Las lesiones que se han producido experimentalmente,
son similares a las que hemos descrito como clasicas de la neu-
monia producida por el preurocystis carinii '°.

LESIONES EN OTROS ORGANOS

Los hallazgos de lesiones en otros érganos, en casos de neu-
mocistosis, son incidentales y no guardan relacién con la enfer-
medad. Se han reportado lesiones renales, alteraciones glomeru-
lares y tubulares con focos de necrosis, que se creen secundarios
a hipoxemia por comprometimiento de la funcién pulmonar. Se
han descrito casos de nefrocalcinosis coexistiendo con neumocis-
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tosis?'. Conviene también mencionar los casos reportados de enfer-
medad de inclusién citomegdlica y neumonia infersticial plasmo-
celular.

Diagnostico diferencial.

Hay que considerar la bronconeumonia del prematuro, la ate-
lectasia infecciosa aguda, la neumonitis viral, la neumonia lipoi-
dea y el sindrome de Loeffler.

Tratamiento.

Se han ensayado los antibidticos, esteroides, radiaciones ul-
travioleta, micostatina, eic. Y no se han obtenido resultados favo-
rables. Se han reportado casos tratados exitosamente con proto-
zoocidas, la pentamidina y la stilbamidina?. los antibiéticos de
amplio espectro se consideran de valor por la frecuencia de infec-
ciones respiratorias bacterianas asociadas en la neumocistosis. El
reposo, sedacién, oxigeno cuando es necesario, y tdnicos car-
diacos en casos de intensa taquicardia, benefician grandemente
al paciente.

OBJETO DEL ESTUDIO

En el mes de marzo de 1965, en el Hospital de la Universidad
de Wisconsin, tuvimos la oportunidad de practicar la autopsia
a un nifo de dos meses de edad. Al examinar microscépica-
mente los pulmones, encontramos las lesiones caracteristicas de
una neumonia intersticial, y posteriormente pudimos demostrar la
presencia del pneumccystis carinit en el tejido pulmonar. Nos
Hamé la atencién que en el curso de los Gltimos siete anos, sélo
se hubiese descrito un caso de neumocistosis en el Hospital. Y
con esta preocupacién nos decidimos a revisar las autopsias de los
Oltimos tres afios. Los resultados obtenidos no tienen valor esta-
distico, pues solamente revisamos las historias de pacientes me-
nores de veinfe afos.

En este trabajo, presentamos los cuatro casos de neumocis-
tosis encontrados y exponemos los métodos utilizados para de-
mostrar la presencia del parésito.

Queremos llamar la atencién sobre esta enfermedad grave
del prematuro. Y aun cuando estamos conscientes de la impor-
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tancia del factor epidemiolégico en la génesis de la enfermedad,
creemos que es interesante actualizar el estudio de la neumocis-
tosis pulmonar y los criterios utilizados para diagnosticarla, dada
la alta incidencia de prematuridad que tenemos en nuestro me-
dio (aproximadamente un 10%) y considerando que las enferme-
dades infecciosas del aparato respiratorio son una de las causas
mas frecuentes de muerte en los prematuros.

MATERIAL Y METODO

1) Se revisaron 1213 protocolos de autopsias, practicadas
durante los afos 1962, 1963 y 1964. Seleccionamos 130 casos,
utilizando los siguientes datos:

a— casos de 5 a 20 afos de edad, con diagnéstico de bron-
coneumonia, neumonitis, o con edema pulmonar marcado; excepto
un caso de 67 anos de edad, que habia sido reportado en 1962
como neumonia intersticial plasmocelular,

b— pacientes menores de 20 afios, muertos con diagnédstico
de leucemia o linfoma.

c— todas las autopsias de nifios menores de 5 anos.

2) Se examinaron microscépicamente, coloreados con hema-
toxilina eosina, los pulmones de estas autopsias. Anfe la impo-
sibilidad para demostrar la presencia del pardsito con esta colo-
racidén, revisamos especialmente las siguientes caracteristicas his-
tolégicas:

o—- exudado intralveolar de tipo vacuolar.

b— presencia de fibrina y membranas hialinas
c— infiltrado linfocitario y plasmocelular
ch— macréfagos de citoplasma vacuolar

d— epitelizacién de las paredes alveolares.

Estudiamos ademds la historia clinica y el aspecto macros-
cépico de los pulmones, y se relacionaron estos datos con los
hallazgos microscépicos.

Seleccionamos siete casos, cuyas caracteristicas clinicas, ma-
croscépicas e histopatolégicas, eran compatibles con las encon-
tradas en la neumonia intersticial plasmocelular.

3] En los siete casos seleccionados, se hicieron cortes del-
gados del tejido pulmonar, con un espesor entre 2 y 4 micras, y
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se colorearon con Gridley y Gomori (plata-metanamina-verde rd-
pido). El estudio microscdpico de estos tejidos, dio los siguientes
resultados:

a— dos casos fueron negativos. No se observaron pard-
sitos en el tejido pulmonar.

b— en un caso se identificaron, con ambas coloraciones,
grupos de microorganismos intracelulares de 3 o 4 micras de
diémetro, que ofrecian el aspecto de racimos de uvas. Con la
coloracién de Gridley se tifieron de rosado muy pdlido. Y con la
coloracién de Gomori, reducian la plata y aparecian de color
negro. Por las caracteristicas sefaladas, este pardsito se consi-
deré como un hongo. Histolégicamente, los pulmones mostraron
un proceso pulmonar crénico, con moderada fibrosis. Una bronco-
neumonta terminal fue considerada la causa de muerte. El microor-
ganismo cuya presencia se demostré con las coloraciones especia-
les, probablemente no contribuyé al deceso del paciente.

c— seleccionamos los cuatro casos restantes, como neumo-
nias infersticiales o pneumocystis carinii. En dos, se aprecia el
aspecto histolégico de una neumonia y el parésito parece ser un
patégeno asociado.

CASUISTICA

Primer caso.— Historia clinica: Nifia de dos meses y medio
de edad. Admitida en el Hospital por presentar soplo cardiaco
de seis semanas de evolucién. Presentaba disminucién del ape-
tito y catarata congénita. La madre padecié rubeola en el pri-
mer trimestre del embarazo. la nifia pesé 5 libras al nacer.
Examen fisico: soplo en maquinaria de vapor. Cardiomegalia
moderada. Faringe congestiva. Higado a 3 cms. por debajo del
reborde costal. Catarata. Exdmenes de laboratorio: hemoglobi-
na: 11 mgrs. %; cuenta blanca: 16.15C por mm3. Radiografia
de térax al ingreso: normal. Diagndstico: conducto arterioso per-
meable, CIV?, insuficiencia cardioca congestiva. Tratamiento:
digitélicos y penicilina. Evolucién: desfavorable. Persistié taqui-
cardia de 200 por minuto. La nifia continué febril. La prueba
del torniquete fue positiva. Fallecié dios después de ser admitida.

Estudio anatomopatoldgico. Los diagnésticos macroscépicos
fueron: consolidacién pulmonar, atelectasia pulmonar, conducto
arterioso permeable, catarata unilateral.
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El examen macroscépico de los pulmones revelé lo siguiente:
pulmén derecho, €4 grs.; puimén izquierdo, 84 grs. La superfi-
cie externa era lisa y rosada; no habia fibrina. Lo consistencia
era uniformemente eldstica. La superficie del corte era rosada,
firme; no habia crepitacidn y se aprecioba exudado escaso en
la superficie del corte. Los bronquios tenian la mucosa hiperé-
mica. Los ganglios mediastinicos estaban hipertréficos.

El examen microscédpico de los pulmones revelé que los al-
véolos estaban llenos de material espumoso y masas de fibrina.
El parénquima estaba infiltrado por células mononucleares. Exis-
tia epitelizacion de los alvéolos.

Preparamos extendidos, imprimiendo fragmentos de tejido
pulmonar previomente fijodo en formol, en varias ldminas. El
extendido seco se coloreé con Wright. El examen microscopico
revelé quistes en forma de cdscaras vacias, con varios tabiques
internos; algunas, mostrando un doble contorno periférico. Me-
dion de 9 a 12 micras de didmetro y se coloreaban de azul
pélido. Los cortes de pulmén, coloreados con PAS, mostraban
el material intralveolar fuertemente positivo (color violeta). Los
cortes coloreados con hematoxilina-eosina, revelaron septos al-
veolares engrosados en algunas zonas e infiltrados por células
mononucleares. Los alvéolos estaban llenos de material espu-
moso, que en algunas zonas presentaba aspecto de fibrina for-
mando masas hialinas. Los alvéolos contenian células mono-
nucleares, células descamadas, macréfagos de citoplasma va-
cuolar, algunos eritrocitos y escasos polimorfonucleares. La pa-
red alveolar estaba tapizada por membranas hialinas y células
cUbicas; algunas irregulares e hiperplasticas. Algunos bronquio-
los estaban dilatados. Los bronquios contenian exudado espu-
moso, células descomadas y escasos mononucleares. La colo-
racién de Gomori reveld numerosos quistes redondos y semilu-
nares, coloreados de negro, y que median de 6 a 10 micras de
didmetro. Se observaron formas aisladas, que median de 1 a 2
micras de didmetro; algunas estaban en el citoplasma de los
macrdéfagos y reducion la plota tinéndose de color negro (Figs.
1y 2). Con la coloracién de Gridley, los quistes redondos y se-
milunares se colorean de rojo. Se ven los eritrocitos de color
amarillo. Observamos escasas formas, aisladas, de color rosa-
do, que median de 1 a 2 micras de didmetro.
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Fig. 2. Formas quisticas. La capsula y las estructuras internas
reducen la plata; se observan guistes vacios (Gomori).



Fig. 3. Alvéo}os llenos con material espumoso. Septos alveolares infil-
trados con células mononucleares; se observa una célula gigante (Hema-
toxilina-eosina).

Fig. &4 Algunos alvéolos muestran escaso material vacuolar. YLas
paredes estin tapizadas por membranas hialinas. Hay infiltracién con
mono y polinucleares (Hematoxilina-eosina).



Segundo caso.— Historia clinica: Paciente de sexo femenino,
de 67 afios de edad, que ingresé al Hospital por presentar tos,
fiebre y expectoracion. Tenia historia de asma y enfisema cré-
nico. Estaba hemipléjica desde hacia varios meses por lesién
cerebral diagnosticada como reblandecimiento cerebral secunda-
rio a arterioesclerosis. La radiografia de térax fue negativa. El
cultivo de esputos revelé estafilococo dureus, estreptococo hemo-
litico y pseudomonas. Evolucién: la paciente continué febril, con
tos y expectoracién, Fue ftratada con antibiéticos; pero varios
dias después continuaba en iguales condiciones y algo disneica.
Después de un acceso de tos presenté neumotérax espontdneo,
con enfisema subcutdneo y mediastinico. Fallecié al dia siguiente.

Estudio anatomopatolégico. Los diagndsticos macroscopicos

fueron: neumotdrax espontdneo secundario a ruptura de la pleu-
ra en el l[ébulo superior derecho; enfisema pulmonar crénico;
reblandecimiento cerebral multiple.

El examen macroscépico de los pulmones reveldé lo siguien-
te: pulmén derecho, 350 grs.; pulmdn izquierdo, 280 grs. La
superficie externa era lisa, de color rojo; no mostraba fibrina
ni adherencias. El l8bulo superior derecho mostré ruptura de la
pleura. La superficie del corte del parénquima pulmonar era
de color rojo y de apariencia edematosa. La crepitacién del pul-
mén estaba disminuida y los pulmones parecian no contener
aire. Los bronquios tenian la mucosa hiperémica, con gran can-
tidad de moco en la luz.

Al examen microscépico de los pulmones se encontraron
dreas de enfisema. Los alvéolos estaban llenos de material
espumoso, con infiltracién de los septos por mononucleares. Los
cortes de pulmén coloreados con PAS, revelaron el material in-
tralveolar tefiido de violeta, No se apreciaron estructuras quis-
ticas con esta coloracién. Con hematoxilina-eosina (Fig. 3}, los
septos alveolares estaban infiltrados por células mononucleares.
Los alvéolos presentaban extensas dreas de enfisema, alternan-
do con dreas donde la luz alveolar se encontraba llena de un
exudado espumoso, con aspecto de fibrina. Habio pequefias ma-
sas fibrinoides y el exudado estaba mezclado con material hia-
lino y escasos mononucleares. En algunas zonas habia material
fibrinoide tapizando lo pared de los alvéolos. La proliferacién
celular no se observd; pero en la pared alveolar existian algunas
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células epitelioides, algunas de ellas multinucleadas. Los bron-
quios estaban dilatados y mostraban infiltracién de sus paredes
por células mononucleares. Con la coloracién de Gomori se ob-
servaron dentro de cada alvéolo, dos a cuatro quistes, colorea-
dos de negro y con un didmetro de 6 a 10 micras. Habia nume-
rosos organismos libres entre la substancia espumosa. Otros es-
taban agrupados en numero de cuatro a seis y median 1 a 2
micras cada uno. Con la coloracién Gridley, los quistes se tifie-
ron de rojo. Se observaron formas libres y agrupadas. Los gru-
pos de organismos, en nUmeroc de cuatro a seis, se tifReron de
rojo; y poarecian estar rodeados de un halo mucoide de color
rosado.

Tercer caso.— Historia clinica: Nifa de dieciocho meses de
edad. Fue admitida al Hospital por otitis media, impétigo vy
severa infeccién en la regién perianal. Desde los seis meses de
edad presenté repetidas infecciones respiratorias diagnosticadas y
tratadas como bronquitis. Unos meses antes de ingresar presentd
enteritis a salmonella. El examen fisico mosiré que existia una
fistula recto-vaginal secundaria. Se hizo el diagnéstico clinico de
septicemia. Los cultivos demostraron pseudomonas. Evolucién: la
nifa continué con fiebre y disnea. Se hizo el diagnéstico de
bronconeumonia terminal y la nifa fallecié con sintomas de
insuficiencia respiratoria y septicemia.

Estudio anatomopatoldégico.— El diagnéstico macroscdpico
fue: septicemia a pseudomonas, bronconeumonia necrotizante,
bronquitis purulenta.

El examen macroscépico de los pulmones reveld lo siguien-
te: pulmén derecho, 61 grs.; pulmén izquierdo, 128 grs. La su-
perficie externa era lisa, rosada, con dreas de hemorragia sub-
pleural. El 18bulo inferior izquierdo estaba cubierto por un exu-
dado fibrinoso. Habia dreas de consolidacién pulmonar. La su-
perficie del corte revelé que las dreas de consolidacién eran de
color rojo. Los pulmones estaban edematosos y mostraban en
algunos sitios exudado fibrinoso y hemorrégico. La mucosa de
fos bronquios era hiperémica. Los bronquios contenian material
mucopurulento.

Ei examen microscépico de los pulmones revelé dreas de
neumonia, hemorragio y edema pulmonar. Habia extensas dreas
llenas de material fibrinoide. Se observaron colonias de bacte-
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rias. Neumonitis intersticial focal. Con hematoxilina-eosina, se
observé infiltracién por mononucleares y, en otras zonas, predo-

minio de polimorfonucleares. En los alvéolos habia extensas
dreas de hemorragia, llenas con un material de aspecto fibrinoso.
En ofras zonas, los alvéolos contenion un material de aspecto
espumoso. En los wulvéolos se veian numerosas colonias de bac-
terias, principalmente en las &reas de hemorragia. Habia ma-
créfagos, polimorfonucleares y abundonte fibrina. Algunas pa-
redes alveolares estaban tapizadas por material fibrinoide con
aspecto de membranas hialinas. El epitelio alveolar no mostré
proliferacién. Los bronquios contenian fibrina, polimorfonucleares,
mononucleares y &reas donde se observaba material espumoso.
La coloracién de Gomori permitié observar escasas formas quis-
ticas. Estas se vieron en las dreas de exudado vacuolar. Los quis-
tes aparecian redondos o semilunares, de color negro y median
de 6 a 10 micras. Se vieron numerosas formas libres de 1 a 2
micras de didmetro, predominantemente dentro de los polimor-
fonucleares. Algunos estaban agrupados formando rosetas de
cuatro a seis pardsifos. La coloracién de Gridley mostré, en algu-
nas zonas, varios quistes de color rojo y forma redonda o semi-
lunar. Se apreciaron numerosas formas extraquisticas, de color
rojo pdalido, libres o dentro de los polimorfonucleares. Los orga-
nismos, en grupos de cuatro, seis u ocho, aparecen rodeados de
una envoltura mucoide que se colorea de rosado. Algunos de ellos
se observan dentro de los fagocitos. Estas formas de rosetas mi-
den de 6 a 8 micras; y cada uno de los organismos mide de 1 a 2
micras.

Cuarto caso.— Historia clinica: Nifa de diez afios que fue
admitida al Hospital por debilidad muscular paroxistica crénica.
Presentaba episodios de debilidad muscular desde la edad de
trece meses. Entre los tres y cinco afos se cansaba facilmente. A
los ocho afos presentd episodio de debilidad muscular con im-
posibilidad para la marcha. Episodios similares en los dos afios
siguientes hasta su hospitalizacién. Como antecedente familiar,
tenia una hermana con cuadro clinico similar. El examen fisico
revelé hiporreflexia y marcada debilidad muscular. Se encontrd
miohemoglobinuria. El resultado de una biopsia dio: miopatia,
probable distrofia muscular progresiva. Evolucioné desfavorable-
mente. Presenté disnea que se fue intensificando progresivamen-
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te. Fue colocada en pulmén artificial. Se hizo diagnéstico clinico
de bronconeumonia. La paciente fallecié un mes después de ser
ingresada.

Estudio anatomopatolégico.— Diagndstico macroscépico: mio-
patia inespecifica; edema pulmonar.

El examen macroscépico de los pulmones reveld los si-
guiente: pulmén derecho, 255 grs.; pulmén izquierdo, 180 grs.
La superficie externa era lisa, de color rosado, sin adherencias
ni fibrina. La superficie del corte era roja, con marcado edema
pulmonar. Pulmones no aireados y sin lesiones focales. La con-
sistencia era firme, con aspecto eldstico y muy poca crepitacidn.
La mucosa bronguial estaba moderadamente congestiva.

El examen microscépico de los pulmones, revelé: edema
pulmonar, membranas hialinas, neumonitis intersticial generali-
zada y dreas de neumonia. Al colorear los cortes con hemato-
xilina-eosina (Fig. 4), se observé que los tabiques alveolares
estaban infiltrados por linfocitos, células mononucleares y  es-
casos polimorfonucleares. Los alvéolos estaban llenos de exu-
dado de apariencia espumosa en algunas zonas. Habia masas de
aspecto hialino y grandes células mononucleares. En algunas
zonas los alvéolos contenion numerosos polimorfonucleares. Las
paredes alveolares estaban tapizadas por anchas membranas
hialinas. Algunos alvéolos mostraban discreta proliferacién del
epitelio. Los bronquios contenian células descamadas y algunos
polimorfonucleares. Con la coloracién de Gomori, se observaron
algunas formas quisticas parcialmente degeneradas y numero-
sas formas aisladas, de color negro, libres, en la luz de los
alvéolos o dentro de los macréfagos. Con la coloracién de Grid-
ley se observaron escasas formas quisticas de color rojo, reden-
das y semilunares. Se podian ver numerosas formas extraquisti-
cas, libres o en grupos hasta de ocho organismos, rodeadas de
una envoltura mucoide de color rosado.

DISCUSION

El diagnéstico clinico de la neumonia intersticial plasmoce-
lular, parece dificil. Sin embargo, hay ciertos datos que nos
oyudon o sospechar la enfermedad.
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i— Generalmente se ve en prematuros o lactantes de seis
semanas a cuatro meses de edad. Nuestra casuistica incluye
una nina de diez afos y dos menores {una, de afo y medio; la
otra, de dos meses y medio de edad).

2— los estados de deficiencia inmunoldgica son factores
predisponentes importantes. Los cuatro casos nuestros presenta-
ban todos un proceso morboso de varias semanas de evolucién.

3— Se ha comprobado clinica y experimentalmente que el
tratamiento con antibidticos, esteroides y antimetabolitos, en
condiciones epidemiolégicas favorables y ante una baja de las
defensas del organismo, es causa predisponente de la neumo-
nia intersticial plasmocelular®. Esto parece relacionarse también
con los casos reportados de neumocistosis en pacientes con hi-
pogammaglobulinemia 822, Todos nuestros casos fueron tratados
con antibidticos.

4— La disnea fue el sintoma principal en todos los casos,
y se observé con diferentes modalidades en cada uno de ellos

5— Lla rodiografia pulmonar se considera una buena ayu-
da para el diagnéstico. Sin embargo, los hallazgos no son
constantes?. En nuestros dos primeros casos, no se observaron
lesiones radiolégicas. En los otros dos, las radiografias mos-
traron el infiltrado correspondiente al proceso neuménico.

6— El neumotérax esponténeo ha sido descrito como una
complicaciién, en los adultos, de la neumonia intersticial a pneu-
mocystis carinii ¥

7— El laboratorio, en nuestros casos, mostré resultados
variables. La fijocién del complemento con antigenos obteni-
dos de animales infectados, es una prueba que se ha considera-
do como especifica. Los niveles méximos de anticuerpos se han
obtenido al mes, y la reaccién se negativizaba a los cuatro o
cinco meses?:?,

8— El examen microscépico del exudado alveolar coloreado
con Wright, se ha descrito como un método diagnéstico simple?.
Los quistes observados por nosotros en las lédminas coloreadas con
Wright, son similares a las descritas en las secreciones bronquia-
les de pacientes con neumocistosis'®. El examen de las secreciones
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bronquiales se ha utilizado para hacer el diagnéstico de la en-
fermedad en vida'; sin embargo, hasta ahora la técnica que pro-
peorciona resultados exactos es la biopsia pulmonar?.

Discusién anatomopatolégica. El aspecto macroscdpico de to-
dos los pulmones fue similar. En nuestro tercer caso se apreciaron
dreas de consolidacién neuménica. En todos los casos los tabi-
ques alveolares se observaron infiltrados por células mononucleares.
En el primer caso, estaban ligeramente ensanchados. En los cua-
tro casos se observé material espumoso intralveolar. En los casos
tercero y cuarto, no era muy extensa la superficie pulmonar que
mostraba contenido alveolar tipico. Todos los pulmones mostra-
ron membranas hialinas tapizando las paredes alveolares. La
reaccién de la pared alveolar en el primer caso, era marcada.
Relacionando este detalle con el tiempo de evolucién de los sin-
tomas, creemos que se pueden considerar como modificaciones
alveolares en el periodo tardio de la enfermedad. En los dos 0lti-
mos casos, la infeccién bacteriana era evidente. Se consideré al
pneurnocystis como un dagente patégeno asociado. Tanfo la colo-
racién de Gridley como la de Gomori, demostraron ser eficaces
para identificar el pardsito. Todos los casos mostraron formas
quisticas. Las formas libres también se encontraron en todos los
cortes de pulmédn examinados; especialmente en los dos Oltimos
casos. Los organismos extraquisticos predominaban libres en la luz
alveolar, Fueron observados numerosos pardsitos dentro de fos
polimorfonucleares y macréfagos.  Se vieron con frecuencia las
formas en roseta, formadas por cuatro, seis u ocho organismos,.

RESUMEN

Se hace una revisidén sobre los conceptos que se fienen actual-
mente de la etiologia, clinica y anatomia patolégica, de la neumo-
nia intersticial plasmocelular.

Se presentan cuatro casos de neumocistosis, y se exponen los
hallazgos anatomoclinicos.

Se presentan los métodos utilizados para identificar el pa-
rdsito.

Se comparan los datos clinicos y anatomopatolégicos de los
casos estudiados con los tipicos de la neumocistosis.
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“Si la colectividad ha de progresar, tiene gque saber
aprovechar a los hombres que, por el juego de la
herencia, han nacido con capacidad mayor que Ia
del grupo medio. Muchos de ellos, en una comuni-
dad evolucionada, se agrupan en instituciones —u-
niversidades e institutos— a quienes cabe elevar sus
normas por encima de las del grupo, para luego
poder beneficiar a éste”.
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