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OBJETIVO DOCENTE

Conocer el concepto de Enfermedad
Injerto contra Receptor (EICR) como
complicacion del Trasplante de
Precursores Hematopoyeéeticos ([ PH).

Describir las manifestaciones que la
EICR puede provocar a nivel pulmonar.

Destacar el papel de las pruebas
radioldgicas en el diagndstico de esta
complicacion pulmonar en pacientes
sometidos a TPH.



1. INTRODUCCION

* El Trasplante de Progenitores Hematopoyéticos
(TPH) es una modalidad de tratamiento
consolidado para una amplia variedad de
enfermedades hematoldgicas, sin olvidar su
aplicacion en distintas enfermedades
autoinmunes y en tumores solidos.

* Tipos de TPH:

= Autdlogos: progenitores hematopoyéticos de!
Oroplo paciente.

= Alogénicos: progenitores de un donante sano
ya sea familiar o donante no emparentado.

* La Enfermedad del Injerto Contra Receptor (EICR)
ocurre tras un TPH Alogéenico en el cual, las
células del sistema inmune del donante flnjerfco)
reconocen células y tejidos normales del paciente

(receptor) como extranos y se produce una
reacclon inmunitaria.

* La EICR produce una amplia variedad de signosy
sintomas que pueden producirse en distintos
Organos cuando son “atacados”, centrdandonos en

esta revision en el dano que se produce a nivel
Pulmonar.



2. Tipos de EICR

EICR Aguda (EICRa)

v Ocurre en los primeros 100 dias
posteriores al TPH.

v Son mas frecuentes en este tipo
de EICR, los signos y sintomas que
involucran al sistema
gastrointestinal, higado y piel,
siendo menos frecuentes las
manifestaciones en otros érganos,
entre ellos el pulmon.

v Atectacién pulmonar desde
lesion aguda hasta dano
rreversible cronico.
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2. Tipos de EICR
EICR Cronica (EICRe)

v' Ocurre después de los 100 primeros dias
postrasplante.

v Es el resultado de una reaccion
inmunomediada de los linfocitos T del
donante contra los tejidos del huésped, la
cual puede afectar a distintos érganosy
sistemas.

v'A diferencia de la forma aguda de la
EICR, en |la EICR crdnica es relativamente
comun la afectacién pulmonar.

v Existen dos formas de distuncion
oulmonar cronica que englobamos
dentro del concepto de EICRc:

» Sindrome de Bronquilitis Obliterante.
* Neumonia Organizativa Criptogenica.
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3. EICR aguda (EICRa)

Consiste en una lesidn alveolar
generalizada en ausencia de infeccidn
activa del tracto respiratorio inferior,
disfuncion cardiaca/renal o sobrecarga
latrogénica de liquidos.

| os hallazg?os radioldgicos son variados
e inespecificos siendo los de mayor
relevancia:

RADIOGRAFIA DE TORAX:

» Opacidades parcheadas en €|
espacio aéreo.

* Progresion a infiltrados difusos.

TC:

e Opacidades intersticiales y
alveolares con distribuciéon difusa
que se asemejan al edema
pulmonar.
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CASO 1. Paciente de 70 anos. Leucemia Mieloide Aguda con aloTPH en
agosto 2014. Biopsia rectal: EICR grado |.

RADIOGRAFIA PORTATIL A.P. (Agosto 2014: Dia +20 post-TPH). Patrén alveolar
bilateral con infiltrados parcheados de predominio central. Derrame pleural
bilateral.




CASO 1. Paciente de 70 arfios. Leucemia Mieloide Aguda con aloTPH en agosto
2014. Biopsia rectal: EICR grado |I.

TC (Agosto 2014: Dia +20 post-TPH). Patron alveolar bilateral de predominio
central, objetivandose areas de consolidacidon con broncograma aéreo.
Derrame pleural bilateral.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.1. SiIndrome de Bronquiolitis Obliterante (BOS)

> Alrededor de los 12 meses del TPH.

» Enfermedad pulmonar obstructiva con
curso clinico insidioso. Inicialmente solo se
detecta a través de pruebas funcionales
respiratorias (PRF).

RADIOGRAFIA DE TORAX: Puede ser normal o
con signos de hiperinsuflacion.

TC:

* Patron en mosaico con areas de
disminucion de la atenuacién y de la
vascularizacidn, intercaladas con areas de
atenuacion normal o aumentada.

* Las areas de disminucidon de la atenuacion
se hacen mas evidentes en la espiracion
(atrapamiento aéreo).




4. EICR cronica (EICRe)

4.1. SiIndrome de Bronquiolitis Obliterante (BOS)

CASO 2. Paciente de 68 afos. Leucemia Mieloide Aguda-M4 con aloTPH en octubre
2008. EICR cronica tipo BOS desde 2010. Biopsia de intestino grueso positiva para EICR.

RADIOGRAFIA P.A.Y LATERAL (DICIEMBRE 2017/: 9 anos post-1PH). Catéter reservorio con
extremo distal en AD. Silueta cardiomediastinica y parénquimas pulmonares sin
alteraciones signiticativas.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.1. SiIndrome de Bronquiolitis Obliterante (BOS)
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CASO 2. Paciente de 68 afios. Leucemia Mieloide Aguda-M4 con aloTPH en octubre
2008. EICR cronica tipo BOS desde 2010. Biopsia de intestino grueso positiva para EICR.

TC (ENERO 2018: 9 anos post-1PH). Patrdn en mosaico con algunos nddulos centrolobulillares,
pequenas dilataciones bronquiales en LSD, LM y lingula, y de mayor entidad en |6bulos inferiores.
Ademas se objetiva engrosamiento del peribronquio y pequenos impactos mucosos.



4. EICR cronica (EICRe)

4.1. SiIndrome de Bronquiolitis Obliterante (BOS)

CASO 2. Paciente de 68 afios. Leucemia Mieloide Aguda-M4 con aloTPH en octubre
2008. EICR cronica tipo BOS desde 2010. Biopsia de intestino grueso positiva para EICR.

TC (ENERO 2018: 9 anos post-1PH). Patrdn en mosaico con algunos nddulos centrolobulillares,
pequenas dilataciones bronquiales en LSD, LM y lingula, y de mayor entidad en |6bulos inferiores.
Ademas se objetiva engrosamiento del peribronquio y pequenos impactos mucosos.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.1. Sindrome de Bronquiolitis Obliterante (BOS)
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CASO 3. Paciente de 45 afos. Sindrome Mielodisplasico inclasificable hipoplasico
con aloTPH en mayo 2018. EICR crénica pulmonar tipo BOS desde 2019.

TC (MAYO 2019: 1 ano post-TPH). Patron en mosaico bilateral con areas de
atrapamiento aéreo y opacidades pseudonodulares en vidrio deslustrado de
oredominio periférico.



Malaga

.
- T B .

AN ~SELL SRe - &

4. EICR cronica (EICRe)

4.1. SiIndrome de Bronquiolitis Obliterante (BOS)

1

CASO 3. Paciente de 45 afos. Sindrome Mielodisplasico inclasificable hipoplasico
con aloTPH en mayo 2018. EICR crénica pulmonar tipo BOS desde 2019.

TC (MAYO 2019: 1 ano post-TPH). Patron en mosaico bilateral con areas de
atrapamiento aéreo y opacidades pseudonodulares en vidrio deslustrado de
oredominio periférico.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.2. Neumonia Organizativa Criptogénica (NOC)
» Entre los 2 v 15 meses tras el TPH.

» Distuncidn pulmonar restrictiva debido
a una lesion epitelial alveolar que
provoca infiltracion de células
inflamatorias dando lugar al crecimiento
intraalveolar de tejido de granulacion
(miofibroblastos y tejido conectivo).

RADIOGRAFIA DE TORAX: Patron alveolar o
iIntersticial.

TC: Areas de consolidacidon con

proncograma aéreo de distribucion
eribronquial y peritérica. Asociadas
recuentemente a.:

* Dilataciones bronquiales.

* Patrén en vidrio deslustrado y
nddulos centrolobulillares.



4. EICR cronica (EICRe)

4.2. Neumonia Organizativa Criptogenica

CASO 4. Paciente de 66 anos. Leucemia Linfatica Cronica estadio II-B con |
aloTPH en diciembre 201 3.

q

RADIOGRAFIA P.A. Y LATERAL (JUNIO 2018: 4 anos post-TPH). Patrén alveolo-
intersticial en ambas bases pulmonares asociado a pérdida de volumen.



4. EICR cronica (EICRe)

41.2. Neumonia Organizativa Criptogenica

CASO 4. paciente de 66 afios. Leucemia Linfatica Crénica estadio 1I-B con aloTPH en
diciembre 2013.

TC (MaYo 2018: 4 anos post-TPH). Infiltrados basales bilaterales con zonas de vidrio
deslustrado. Ademas se objetivan areas mas consolidadas con zonas parcheadas de vidrio
deslustrado en LSD y LM, asi como engrosamiento del peribronquio.
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4. EICR cronica (EICRe)

41.2. Neumonia Organizativa Criptogenica

CASO 4. paciente de 66 afios. Leucemia Linfatica Crénica estadio 1I-B con aloTPH en
diciembre 2013.

TC (MaYo 2018: 4 anos post-TPH). Infiltrados basales bilaterales con zonas de vidrio
deslustrado. Ademas se objetivan areas mas consolidadas con zonas parcheadas de vidrio
deslustrado en LSD y LM, asi como engrosamiento del peribronquio.
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4. EICR cronica (EICRe)

41.2. Neumonia Organizativa Criptogenica
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CASO 5. Paciente de 58 afios. Sindrome Mielodisplasico evolucionado a Leucemia
Mieloide Aguda con aloTPH en aoril 2019. Biopsia cutanea: hallazgos compatibles con EICR.
PCR Covid-19 negativa.

B
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TC (JUNIO 2020: 1 afio post-TPH). Areas de vidrio deslustrado difusas en practicamente
todos los campos pulmonares con predominio peritérico y bandas subpleurales.

i I
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4. EICR cronica (EICRe)

41.2. Neumonia Organizativa Criptogenica

CASO 5. Paciente de 58 afios. Sindrome Mielodisplasico evolucionado a Leucemia
Mieloide Aguda con aloTPH en aoril 2019. Biopsia cutanea: hallazgos compatibles con EICR.
PCR Covid-19 negativa.

TC (JUNIO 2020: 1 afio post-TPH). Areas de vidrio deslustrado difusas en practicamente
todos los campos pulmonares con predominio peritérico y bandas subpleurales.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.2. Neumonia Organizativa Criptogenica tipo
Fibrosante

CASO 6. Paciente de 17 anos. Leucemia Mieloide Aguda con aloTPH en
julio 2017

RADIOGRAFIA A.P. DE TORAX (JULIO 2020: 4 anos post-TPH). Patrén alveolar
bilateral de predominio central con pérdida de volumen.
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4. EICR cronica (EICRe)

41.2. Neumonia Organizativa Criptogenica tipo
Fibrosante

P

CASO 6. Paciente de 17 afos. Leucemia Mieloide Aguda con aloTPH en julio 2017.

TC (JuLio 2020: 4 anos post-TPH). Focos de condensacion alveolar en LSD y LID, asi
como areas de vidrio deslustrado bilaterales de predominio central. Se asocia
distorsion parenguimatosa con tracciéon de las cisuras y distorsién bronquial,
hallazgos en relacidn con NOC tipo fibrosante.
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4. EICR cronica (EICRe)

41.2. Neumonia Organizativa Criptogenica tipo
Fibrosante

CASO 6. Paciente de 17 afos. Leucemia Mieloide Aguda con aloTPH en julio 2017.

TC (JuLio 2020: 4 anos post-TPH). Focos de condensacion alveolar en LSD y LID, asi
como areas de vidrio deslustrado bilaterales de predominio central. Se asocia
distorsion parenguimatosa con tracciéon de las cisuras y distorsién bronquial,
hallazgos en relacidn con NOC tipo fibrosante.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.3. Diagnostico diferencial entre Bronquiolitis
Obliterante (BOS) y Neumonia Organizativa
Criptogénica (NOC)

BOS NOC

, Asintomatico/disnea
SIntomas v progresiva, tos secay Fiebre, tos seca.
SIZIOS sibilancias. Leucocitosis, TPCR

No fiebre, analitica normal.

PIR Patron obstructivo Patron restrictivo

° )
Radiografia de 3 Normal. > Patrén alveolar.
) - ’ ’ - 5 c
lorax » Atrapamiento aéreo. » Patrén intersticial.

Consolidaciones con
Patron en mosaico con broncograma aéreo que

1TC de torax areas de atrapamiento asocian frecuentemente:
aéreo (mas evidentes en v" Dilataciones bronquiales.
espiracion). v Patrén vidrio deslustrado 'y

nddulos centrolobulillares.
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4. EICR cronica (EICRe)

1.4. Neumopatia intersticial no clasificable con
fibrosis pulmonar

» La EICRc se observa de manera
constante en pacientes sometidos a TPH
alogénico con tibrosis pulmonar, lo que
sugiere una relacion causal.

» Clinica de disnea progresiva y tos con
patron restrictivo en las pruebas de
funcion pulmonar.

Hallazgos radioldgicos en TC:

» Opacidades en vidrio deslustrado con
reticulacion y patron en empedrado
de distribucidon peribronquial.

* Bronquilectasias por traccion y patron
en panal.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.4. Neumopatia intersticial no clasificable con
fibrosis pulmonar

y

CASQO 7. Paciente de 66 afos. Sindrome Mielodisplésico con aloTPH en marzo 2021.

TC (JuLio 2021: 4 meses post-TPH). Patrén en empedrado difuso con engrosamiento de
septos, areas de vidrio deslustrado y pequenas bronquiectasias por traccion.
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4. EICR cronica (EICRe)

4.4. Neumopatia intersticial no clasificable con
fibrosis pulmonar

CASQO 7. Paciente de 66 afos. Sindrome Mielodisplésico con aloTPH en marzo 2021.

TC (JuLio 2021: 4 meses post-TPH). Patrén en empedrado difuso con engrosamiento de
septos, areas de vidrio deslustrado y pequenas bronquiectasias por traccion.



CONCLUSIONES

» La EICR es una complicacion
frecuente en los pacientes sometidos a
trasplante alogénico de progenitores
nematopoyéticos (PH).

» La aftectacion pulmonar de esta
enfermedad implica una alta
morbimortalidad, por lo que su
diagnostico y tratamiento correctos
suponen un desafio en estos pacientes.

» Para el diagndstico de confirmacion
de las patologias englobadas en el
EICR se requiere estudio ,
anatomopatoldgico en la mayoria de
las entidades, pero se considera
fundamental el papel de las pruebas
de imagen (destacando la TC) en el
diagnostico inicial, en la valoracion de
la extension de la enfermedad y en el
seguimiento de los pacientes.
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