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EDITORIAL 

SOCAMPAR y cursos universitarios posgrado (experto y especialista) 
SOCAMPAR and postgraduate university courses (expert and specialist) 

Autor: Raúl Godoy Mayoral 

Uno de los objetivos de la SOCAMPAR es la difusión 
del conocimiento en patología respiratoria. El mismo co-
nocimiento hace resaltar la importancia de esta patología 
y ayuda en la prevención de las enfermedades de las que 
nos ocupamos.  

La Sociedad hace cursos, jornadas, sesiones, realiza 
publicaciones en forma de libros. La misma revista es un 
instrumento de difusión, de formación y divulgación. 

Desde hace unos años hay 3 cursos en la universidad 
de Castilla-La Mancha en los que la SOCAMPAR y sus 
socios tienen una especial participación. 

El primero de ellos fue el Especialista en Fisiopatolo-
gía y función pulmonar. Es un curso posgrado de 32 cré-
ditos ECTS en el que se hace un recorrido sobre las bases 
fisiopatológicas del funcionamiento pulmonar, sobre las 
pruebas que se utilizan (espirometría, pletismografía…), 
sobre las posibilidades de desarrollo y, todo ello, desde un 
punto de vista práctico con múltiples ejercicios. El curso 
es principalmente online y el objetivo es la formación y 
facilitar el interés en estos laboratorios, por eso se pidió 
que, a cambio de la participación de nuestros socios como 
profesorado, el precio debía de ser lo más ajustado posi-
ble. Va dirigido a médicos que tienen relación con la pa-
tología pulmonar, enfermeras y fisioterapeutas. Es un 
curso fundamental y le avalan dos años de vida, este año 
será su tercera edición. 

El segundo fue el Especialista en tabaquismo y ha sido 
gracias al apoyo de la Facultad de Farmacia. Este se dirige 

a todos los profesionales que tengan relación con los pa-
cientes fumadores. Es un curso multidisciplinar e interdis-
ciplinar como no hay otro en toda la esfera nacional espa-
ñola. Participan especialistas de muy diferentes entornos 
y da una visión amplia de la patología tabáquica y cómo 
abordarla desde muy diferentes ángulos. Son 30 créditos 
ECTS, online y el precio también se ajustado porque se 
pretende difundir el conocimiento al más bajo costo posi-
ble. Dirigido a médicos, neumólogos, cardiólogos, gene-
rales, internistas, geriatras, urgenciólogos, farmacéuticos, 
psicólogos, enfermeros, fisioterapeutas, y todo el resto de 
los profesionales de la salud. 

El tercer curso es nuevo. Es un Experto en Enferme-
dad Fibrosante Pulmonar (15 créditos ECTS). Es el más 
específico de todos, ya que se dirige a especialistas en 
neumología, interna, primarias, intensivistas, geriatras, 
reumatólogos, farmacéuticos, cirujanos torácicos, anato-
mopatólogos y enfermería especializada en patología pul-
monar. Trata sobre las enfermedades pulmonares intersti-
ciales fibrosantes desde un punto de vista interdisciplinar. 
Participan especialistas de la SOCAMPAR y miembros 
del comité de enfermedades intersticiales del hospital de 
Albacete. Es un curso único y muy interesante. 

Estos tres cursos computan en todas las bolsas y ofre-
cen la posibilidad de aprender y practicar. Los socios de 
la SOCAMPAR disfrutan de un precio algo menor aún.  

¡¡Apuntaos!! 
 Gracias por vuestro apoyo. 

Dr. Raúl Godoy Mayoral 
Neumología. Complejo Hospitalario Universitario de Albacete 

Presidente de SOCAMPAR 
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ORIGINAL 

Papel del EBUS lineal en el diagnóstico de metástasis de neoplasia extrapulmonar 
en Castilla-la Mancha 
Role of Linear EBUS in the Diagnosis of Extrapolmonary Neoplastic Metastasis in Castilla-la 
Mancha 
Alejandro Golfe Bonmatí, Marina Alcaraz Barcelona, Álvaro Hurtado Fuentes, Javier Cruz Ruíz, Patricia López Miguel, Jesús Jiménez López, Wanda 
Almonte Batista, Raúl Godoy Mayoral, Ana Núñez Ares. 
Servicio de Neumología. Complejo Hospitalario Universitario de Albacete. 

Resumen: 
Introducción: Las adenopatías mediastínicas o hiliares son una manifestación frecuente en los pacientes con neoplasias 
primarias extrapulmonares (NE) siendo las neoplasias que más comúnmente las producen los tumores de cabeza y cuello, 
de mama y genitourinarios. El papel de la ecobroncoscopia Lineal (EBUS-L) en el diagnóstico de estas adenopatías se ha 
evaluado con resultados de sensibilidad variable (81-95%) en distintos estudios.  
El principal objetivo del estudio es valorar la utilidad del EBUS-L en el diagnostico de metástasis de NE en nuestro 
medio, siendo centro de referencia. 
Material y métodos: Estudio descriptivo prospectivo desde Enero 2011 a Diciembre 2021, que incluyó a 1052 pacientes 
a los que se les realizó EBUS-L. 155 pacientes (14.73%) habían sido previamente diagnosticados de neoplasia maligna 
de órgano sólido extrapulmonar o presentaban sospecha de esta, y desarrollaron adenopatías mediastínicas durante su 
seguimiento, solicitando y realizándose EBUS-L con fines de diagnósticos.  
Resultados: Un total de 155 casos consecutivos con sospecha y/o diagnóstico final de metástasis de NE fueron seleccio-
nados según hallazgos radiológicos. Los pacientes tienen una edad media de 63±12 años. 141 pacientes (91%) tenían 
antecedentes clínicos de NE previa. Se puncionaron 192 adenopatías sospechosas de malignidad, con un diámetro medio 
de 12±0,6mm. Los resultados del EBUS-L revelaron malignidad en 90 pacientes (58,1%), 76 de ellos positivos para NE 
(49%). El 60% de las muestras fueron negativas y 5 (3,3%) no suficientes para diagnóstico. Hubo diferencias significati-
vas entre adenopatías positivas y negativas en años desde diagnóstico de NE (3,3±3,6 vs 5,7±7), SUV máximo (7,4±4,2 
vs 4,1±3,4), tamaño (1,6±0,7vs1,2±0,7) y características ecográficas.  La sensibilidad del EBUS-L en el diagnóstico de 
NE fue 92% (76/82) y el VPN 90% (59/65), con una precisión diagnóstica del 96%. 
Conclusión: El EBUS-L es una técnica rentable y segura en el diagnostico de metástasis ganglionares de NE, siendo 
recomendable como primera prueba a realizar en el diagnóstico histopatológico de adenopatías mediastínicas o hiliares 
en pacientes con NE.. 
Palabras clave: EBUS; metástasis; neoplasia extrapulmonar. 
Resume: 
Introduction: Mediastinal or hilar lymphadenopathies are a common manifestation in patients with extrapulmonary pri-
mary neoplasms (EN), with head and neck tumors, breast tumors, and genitourinary tumors being the most common 
causes. The role of Endobronchial Ultrasound with Transbronchial Needle Aspiration (EBUS-TBNA) in the diagnosis of 
these lymphadenopathies has been evaluated in various studies with variable sensitivity results ranging from 81% to 95%. 
The main objective of this study is to assess the utility of EBUS-TBNA in the diagnosis of EN metastases in our center, 
which is a reference center. 
Materials and Methods: This is a prospective descriptive study conducted from January 2011 to December 2021, which 
included 1052 patients who underwent EBUS-TBNA. Among them, 155 patients (14.73%) had been previously diag-
nosed with extrapulmonary solid organ malignancy or were suspected to have it, and they developed mediastinal lym-
phadenopathies during their follow-up, leading to the request and performance of EBUS-TBNA for diagnostic purposes. 
Results: A total of 155 consecutive cases with suspected and/or final diagnosis of EN metastases were selected based on 
radiological findings. The patients had a mean age of 63±12 years. 141 patients (91%) had a clinical history of previous 
EN. A total of 192 suspicious lymph nodes with a mean diameter of 12±0.6mm were punctured. The results of EBUS-
TBNA revealed malignancy in 90 patients (58.1%), with 76 of them testing positive for EN (49%). 60% of the samples 
were negative, and 5 (3.3%) were insufficient for diagnosis. There were significant differences between positive and 
negative lymph nodes in terms of years since EN diagnosis (3.3±3.6 vs. 5.7±7), maximum standardized uptake value 
(SUVmax) (7.4±4.2 vs. 4.1±3.4), size (1.6±0.7 vs. 1.2±0.7), and ultrasound characteristics. The sensitivity of EBUS-
TBNA in diagnosing EN was 92% (76/82), with a negative predictive value (NPV) of 90% (59/65), and a diagnostic 
accuracy of 96%. 
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Conclusion: EBUS-TBNA is a cost-effective and safe technique in the diagnosis of lymph node metastases from EN, and 
it is recommended as the first test to be performed for histopathological diagnosis of mediastinal or hilar lymphadenopa-
thies in patients with EN. 
Keywords: EBUS; metastasis; extrapulmonary neoplasm. 

Introducción: 
La ecobroncoscopia Lineal (EBUS-L) es un procedi-

miento seguro y mínimamente invasivo que permite al 
broncoscopista evaluar ecográficamente y en tiempo real 
las posibilidades diagnósticas de la patología mediastínica 
e hiliar1,2,3 pudiéndose realizar bajo sedación consciente y 
siendo las complicaciones, si se observan, mínimas y au-
tolimitadas4,5. 

La European Respiratory Society y la American Tho-
racic Society Joint Statment on Interventional Pulmono-
logy establece que el personal en iniciación de la técnica 
debe realizar al menos 40 procedimientos en un entorno 
supervisado, y 25 procedimientos deben hacerse anual-
mente para mantener competencias1,6. 

A pesar de que el cáncer de pulmón es el mayor repre-
sentante de las adenopatías intratorácicas1, estas no siem-
pre son de origen maligno, ya que las enfermedades gra-
nulomatosas o las neumoconiosis puede ser causa y/u ori-
gen de estas adenopatías3,6-8. Las metástasis mediastínicas 
de neoplasias extrapulmonares (NE) son hallazgos menos 
comunes, viéndose en un 30% de estas NE9,10, y represen-
tando una etapa avanzada de cáncer y un mal pronóstico 
en la mayoría de los procesos neoplásicos subyacentes. Es 
por esto, por lo que la identificación y diagnóstico tem-
prano de estas metástasis es importante para la estrategia 
de tratamiento y el pronóstico de estos pacientes9,11,12. 

Estudios de imagen, incluida la tomografía computari-
zada con tomografía por emisión de positrones (PET-
TC)13-16, están actualmente disponibles para la detección 
de metástasis mediastínicas. Sin embargo, estas modali-
dades a menudo se consideran insuficientes para tomar 
una decisión clínica y terapéutica puesto que no permiten 
tener una confirmación citohistológica9,11,13,17. Aunque la 
mediastinoscopia sigue siendo el gold-standard para la 
evaluación del mediastino7,8,18,19, la utilidad de EBUS-L 
para la evaluación de las adenopatías mediastínicas en en-
fermedades granulomatosas como la sarcoidosis o tu-
berculosis11,20-22, en procesos neoplásicos como el lin-
foma, y, sobre todo, en la estadificación del cáncer de pul-
món1,23, ha sido extensamente reportada, refutada y reco-
nocida en numerosas guías clínicas de carácter nacional e 
internacional1,5,19. Además, en los últimos años se ha con-
solidado también como una herramienta útil en el diag-
nóstico de sospecha de metástasis de NE, utilizándose de 
manera habitual como primera prueba diagnóstica inva-
siva para la caracterización de las adenopatías mediastíni-
cas e hiliares de origen incierto9,12,13. 

Recientemente, muchos estudios se han centrado en el 
elevado rendimiento diagnóstico de la combinación de la 
tomografía por emisión de positrones con 2‑des-
oxi‑2‑flúor‑18‑fluoro‑D‑glucosa (18FDG PET‑TC) y el 
EBUS-L en el diagnóstico, estadificación, 

reestadificación y evaluación de la respuesta al trata-
miento de metástasis ganglionares mediastínicas e hiliares 
de NE14,20,24. 

En este estudio se pretende valorar la utilidad del 
EBUS-L en el diagnostico de adenopatías mediastínicas e 
hiliares en pacientes con NE, presentando resultados de 
sensibilidad variable (81-95%) en anteriores estudios9. 
Además, se pretende determinar la etiología y la prevalen-
cia de malignidad en las adenopatías puncionadas y corre-
lacionar los resultados de estas con las distintas caracte-
rísticas morfológicas y ecogénicas, para de esta manera 
aumentar la eficacia diagnóstica de la prueba. 

 

Material y métodos: 
      Se trata de un estudio observacional de casos conse-
cutivos, de carácter prospectivo, donde se incluye a todos 
los pacientes consecutivos a los que se le ha realizado 
EBUS-L solicitada por los diferentes servicios y hospita-
les de nuestro medio para estudio diagnóstico. Se incluye 
a todos los pacientes a los que se realizó la prueba y que 
presentaron adenopatías sospechosas de metástasis de NE 
desde Enero 2012 a Diciembre 2021. Los pacientes fueron 
seleccionados para realizar EBUS-L en función de los ha-
llazgos en el TC o el PET-TC.  
Todos los pacientes dieron su consentimiento para ser in-
cluidos en el registro de actividad y fueron informados 
previo a la realización de la prueba broncoscópica. Se ex-
cluyó a cualquier paciente que rechazó firmar el consen-
timiento informado, y con ello, realizarse la prueba diag-
nóstica. 
      El procedimiento se realiza bajo sedación consciente 
en la práctica totalidad de casos, a excepción de explora-
ciones mediastínicas para estadificación por la elevada 
duración del procedimiento y cuando se requiere de ven-
tilación mecánica invasiva por la situación respiratoria del 
paciente, que requieren de apoyo de intensivista/aneste-
sista. Se utilizan fármacos como Propofol, midazolam y 
fentanilo. La aplicación de la sedación se lleva a cabo por 
personal de la unidad de broncoscopias específicamente 
entrenado, contando con la colaboración de médico inten-
sivista para la sedación profunda. Se utiliza un ecobron-
coscopio Pentax® y agujas Cook® de 22G y se reservan 
las agujas proCore de 20-21G para lesiones mediastínicas 
de gran tamaño. Se realiza examen citológico in situ para 
valoración de la muestra (ROSE), lo que permite valorar 
en tiempo real el número de punciones necesario para la 
obtención satisfactoria de la muestra. Por último, se rea-
liza succión mediante vacío creado por jeringa conectada 
a aguja si la muestra inicial es poco hemática.   
     Registramos variables demográficas, clínicas, procedi-
mentales y de resultados diagnósticos. Utilizamos la me-
dia aritmética con desviación estándar para las variables 
cuantitativas, y la mediana en aquellos datos con 
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distribución asimétrica. Las variables cualitativas se ex-
presarán en forma de frecuencias (%).  
      Para el contraste de hipótesis, en caso de variables 
cuantitativas, si estas siguen una distribución normal se 
utiliza la prueba t de Student o el test de ANOVA; en cam-
bio, si siguen una distribución no normal, se utilizan las 
pruebas U de Mann-Whitney y el test de Kruskal-Wallis. 
Para las variables cualitativas empleamos principalmente 
la prueba del Chi-cuadrado. Se considera estadísticamente 
significativo un valor de p < 0,05.  

     Para evaluar nuestro objetivo principal, el rendimiento 
diagnóstico, nos serviremos del cálculo de la Sensibilidad 
(Verdaderos Positivos/(Verdaderos Positivos + Falsos 
Negativos)) y el Valor Predictivo Negativo (Verdaderos 
Negativos / (Falos Negativos + Verdaderos Negativos)) 
que obtiene la prueba diagnóstica. El gold-standard se es-
tablecerá con el seguimiento clínico-radiológico del pa-
ciente durante el primer año tras la realización de la 
prueba, siendo esta prueba negativa inicialmente, o a tra-
vés de mediastinoscopia en los casos indicados, donde se 
podrá observar cuáles serán los casos VP y VN 

Resultados: 
De una base de datos prospectiva de 1052 pacientes se 

seleccionaron 155 casos consecutivos con sospecha y/o 
diagnóstico final de metástasis de NE por confirmación 
quirúrgica o evolución clínica (>1 año seguimiento). 

La cohorte presenta una edad media de 63±12 (20-85) 
años, el 64% varones (99/155) con antecedentes de taba-
quismo en un 53,5% (83/155). Se dispone de PET-TC en 
el 67,1% (104/155), presentando un SUVmax medio de 
7,3±7,2 (1-45), siendo Oncología Médica y Neumología 
los servicio con más peticiones de EBUS-L, con un 40% 
y un 31% respectivamente, de las peticiones totales en 
nuestra área sanitaria de la Comunidad Autónoma de Cas-
tilla-La Mancha. El EBUS-L se realizó ambulatoriamente 
en 89% (138/155) sin observarse complicaciones graves 
en ningún procedimiento. 141 pacientes (91%) tenían his-
toria clínica de NE previa, en 19 pacientes (12,2%) de dos 
NE.  

 Se puncionaron y analizaron en total 192 adenopatías 
sospechosas de malignidad y 9 lesiones pulmonares acce-
sibles por EBUS-L en los 155 pacientes con sospecha de 
NE. El diámetro medio de las adenopatías fue de 12±0,6 
(0,6-2) mm, y cada adenopatía recibió una media de 
3,1±0,9 punciones. La regiones o estaciones ganglionares 
más frecuente puncionadas fueron la subcarinal (7) y la 
paratraqueal derecha (4R), en hasta 98 (63%) de los pa-
cientes (Tabla 1). 

 
Tabla 1. Regiones mediastínicas puncionadas en EBUS-L 

 
     Las adenopatías malignas mostraron diferentes carac-
terísticas ecográficas y de PET-TC (Tabla 2). 
 

 
Tabla 2. Diferencias entre las adenopatías con resultado positivo y ne-

gativo para malignidad. 
 
En 90 (58,1%) pacientes las muestras fueron positivas 

para malignidad:  12 pacientes fueron diagnosticados de 
cáncer de pulmón (7,7%), 2 de linfoma y 76 de NE (49%). 
60 muestras (38,7%) fueron negativas y 5 (3,2%) no sufi-
cientes para diagnóstico. En hasta 13 casos (8,4%) se de-
tectaron metástasis de un tumor primario no conocido (2 
colon, 1 páncreas, 1 esófago, 5 urológicos, 1 mama, 2 ti-
roides, 1 seminoma). Hubo 6 falsos negativos (3,87%), 
que fueron confirmados por cirugía o evolución clínica 
(Imagen1). 

 
Imagen 1. Diagrama de resultados histológicos definitivos de los casos de EBUS-L realizados. CP: Cáncer de Pulmón; NE: Neoplasia Extratorácica; 

TBC: Tuberculosis; FN: Falso Negativo; ORL: Cáncer Otorrinolaringológico; MDCP: Mediastinoscopia; VN: Verdadero Negativo; Cx: Cirugía; 
BAG: Biopsia Aguja Gruesa; EBUS: Ecobroncoscopia; Evol clínica; Evolución Clínica; M: Metástasis; Ca: Cáncer; Laparosc: Laparoscopia; Dx: 

Diagnóstico.
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Las NE más diagnosticadas por EBUS-L fueron el 
cáncer de mama, colorrectal y urológico (Imagen 2). 

En 150 procedimientos (96.8%), estuvo presente un 
anatomopatólogo para la valoración de muestras citológi-
cas en tiempo real (ROSE). 

La sensibilidad y el valor predictivo negativo (VPN) 
del EBUS-L en el diagnóstico de NE fueron 92% (76/82) 
y 90% (59/65) respectivamente. 

 

 
Imagen 2. Distribución de casos en función de NE de origen de los casos de EBUS-L. NE: Neoplasia Extratorácica; ORL: Cáncer Otorrinolarin-

gológico; EBUS: Ecobroncoscopia; Ginec: Ginecológico. 

 

Discusión: 
El EBUS-L es una es una técnica rentable y segura en 

el diagnostico de metástasis ganglionares de NE, realizán-
dose en pacientes ambulatorios, con escaso número de 
complicaciones, menor gasto sanitario en comparación a 
otras técnicas más invasivas, como la mediastinoscopia, y 
pudiéndose repetir el procedimiento sin riesgos adiciona-
les25. 

Unas de las principales razones por la que esta prueba 
se ha acabado estableciendo como primer escalón diag-
nóstico25, además de la posibilidad de acceder a un mayor 
número y regiones mediastínicas e hiliares, es la posibili-
dad de tomar muestras histológicas además de citológicas, 
esto se consigue con agujas de mayor grosor (20 y 21G), 
o la reciente utilización de criosondas, que pueden sumi-
nistrar una cantidad de muestra mayor o con estructura 
histológica mejor preservada, permitiendo de esta manera 
realizar análisis de inmunohistoquímica y biología mole-
cular2,5,23. Aunque tradicionalmente la realización de ex-
tendidos citológicos es el método de procesamiento más 
utilizado, la sistemática de bloque celular se encuentra en 
auge, debido al rédito extra que aporta en el diagnóstico 
molecular. La importancia de estas muestras radica en 
que, sin esa confirmación histopatológica, muchas adeno-
patías en pacientes con antecedentes neoplásicos, serían 
falsamente atribuidas a recurrencias o recaídas de los pro-
cesos previos, y se administraría tratamiento citotóxico20.  

Nakajima et al. fueron los primeros en evaluar la efi-
cacia preoperatoria del EBUS-L en el diagnóstico de me-
tástasis mediastínicas o hiliares, marcando un inicio pro-
metedor de lo que más adelante sería la utilización de esta 

técnica para el diagnóstico de metástasis mediastínicas e 
hiliares26.  

La sensibilidad y el VPN que se obtuvieron en este es-
tudio fueron de 90 y 92% respectivamente, en consonan-
cia a los mejores resultados consultados en la literatura 
con el mismo objetivo (Tabla 3). 

 
Tabla 3. Principales estudios realizados y resultados respectivos sobre 

el rendimiento del EBUS-L en el diagnóstico de metástasis de 
NE8,10,11,20,21,27-30. 

 
El alto rendimiento de la prueba se ve favorecido por 

la experiencia en la realización de la técnica broncoscó-
pica1,6 y por el método ROSE (Rapid On-Site Evaluation-
assisted) de evaluación anatomopatológica, obteniendo el 
bajo porcentaje de muestras no aptas para el diagnóstico 
y una alta concordancia entre evaluación patológica in situ 
y final33,34, reduciendo la necesidad muchas veces de re-
petir procedimientos y disminuyendo la duración de 
este35-37. 

Colon Urológic
o Mama ORL Piel Tiroides Páncrea

s Ginec. Esófago Hígado Timo Hueso

Positivo 18 18 19 11 5 3 2 1 2 0 1 1
Negativo 14 12 7 6 3 2 2 2 1 0 0 0
Falso Negativo 1 1 0 2 0 0 0 0 0 2 0 0
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El procedimiento puede realizarse en paciente con 
anestesia general, sobre todo para procedimientos de es-
tadificación muy prolongados o con compromiso respira-
torio, pero en la mayoría, como en nuestro medio, se rea-
liza con sedación consciente, permitiendo aun así la ob-
tención de muestras satisfactorias en la gran mayoría de 
los casos38,39. 

La prevalencia de malignidad varía en los diferentes 
estudios según el entorno epidemiológico, con mayor pre-
valencia de tuberculosis u otras enfermedades granuloma-
tosas8 o reacciones inflamatorias/adenopatías reactivas en 
la mayoría de series consultadas. En nuestra cohorte, la 
mitad de estos pacientes se diagnostican como metástasis 
de NE, siendo esta prevalencia únicamente comparable al 
estudio de Tertemiz et al. En un 9% se descubre otra neo-
plasia maligna 1ª (cáncer de pulmón, linfoma)32. Estos ha-
llazgos ponen en relieve la necesidad de realizar EBUS-L 
en este tipo de sospechas, y de esta manera, ser mandato-
rio la confirmación de esta sospecha con una muestra his-
topatológica.  

Las metástasis de neoplasias extrapulmonares más fre-
cuentes fueron secundarias a cáncer de colon, urológicos, 
de mama y otorrinolaringológicos, similar a lo visto en la 
bibliografía, incluyendo el metaanálisis que realizó Yang 
et al y estudios posteriores10,12,20,21. 

Se han definido rasgos morfológicos de probabilidad 
de benignidad-malignidad según tamaño y características 
ecográficas entre las adenopatías estudiadas: Las neopla-
sias extrapulmonares con resultado de EBUS-L positivo 
fueron diagnosticadas inicialmente más precozmente en 
comparación a las neoplasias extrapulmonares con resul-
tados negativos en EBUS-L. Estas adenopatías positivas 
en EBUS-L también presentaron una mayor elevación de 
SUVmax en la PET-TC, tamaño de adenopatías y diferen-
cias en sus características ecográficas: heterogeneidad, 
forma redondeada y necrosis como sugerentes de malig-
nidad previa punción8,32, siendo todas estas variables es-
tadísticamente significativas.  

Los pacientes con resultados negativos o no diagnós-
ticos de EBUS-L necesitan muchas veces procedimientos 
de diagnóstico invasivos adicionales, como toracoscopia, 
mediastinoscopia o toracotomía, lo que hace que los cos-
tos sean elevados11,12. De los 54 casos en los que el EBUS-
L no diagnosticó de malignidad o de otro diagnóstico al-
ternativo, únicamente se realizó mediastinoscopia en 7 pa-
cientes (12,96%)11, realizándose en la mayoría de los ca-
sos un seguimiento activo clínico y radiológico de 1 año 
(Valorándose previamente por un Comité de Tumores las 
opciones en función de su baja sospecha de malignidad en 
los estudios PET-TAC pretest, características ecográficas 
y clínica presente), ahorrando a un total de 148 pacientes 
el procedimiento quirúrgico, los riesgos y complicaciones 
asociados, además de posterior ingreso hospitalario y de 
los costes asociados a esto12,18. 

En conclusión, se debe valorar que no todas las nuevas 
adenopatías que se objetivan en pacientes con anteceden-
tes neoplásicos o sospecha de cáncer son malignas, ya que 
los procesos benignos constituyen un porcentaje relativa-
mente alto de los diagnósticos finales de estas 

adenopatías, como así se demuestra en la práctica totali-
dad de los estudios revisados. El EBUS-L es un procedi-
miento seguro, mínimamente invasivo y preciso para el 
diagnóstico de adenopatías mediastínicas y/o hiliares en 
pacientes con NE. Sin embargo, y debido a la posibilidad 
de infradiagnóstico40, está indicada la realización de una 
técnica invasiva cuando los resultados son negativos y la 
sospecha clínica sea alta. 

Este estudio retrospectivo forma parte de un registro 
de 10 años de evaluación (2011-2021) en un hospital de 
tercer nivel, además del rendimiento diagnóstico de la 
ecobroncoscopia en nuestro medio, se analizan otras va-
riables como prevalencia de patologías respiratorias, va-
riables demográficas, clínicas, del procedimiento y resul-
tados de la técnica. Se trata del segundo estudio de NE 
mediante EBUS-L con mayor muestra, solo superado por 
el de Navani et al., y con buenos resultados comparables 
a la literatura consultada hasta la actualidad. La difusión 
de este estudio y en base a la evidencia actual confirma el 
papel fundamental del EBUS-L como la principal herra-
mienta diagnóstica en la toma de muestras citohistológi-
cas del territorio mediastínico. 

Como limitaciones de este estudio reconocemos la na-
turaleza retrospectiva, ya que sólo los pacientes que serán 
seleccionados clínicamente para EBUS-TBNA se inclui-
rán en el estudio, y el heterogéneo grupo de pacientes en 
términos de enfermedades subyacentes. Aunque pacientes 
consecutivos se añadieron al estudio para minimizar este 
sesgo, el seguimiento clínico-radiológico se tomó como 
criterio de progresión.  
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Resumen: 
Las enfermedades pulmonares intersticiales difusas (EPID) comprenden una diversa gama de patologías respiratorias, 
entre las que destaca la fibrosis pulmonar idiopática (FPI). La fibrosis pulmonar familiar (FPF) representa un subgrupo 
de pacientes que se caracterizan por la afectación de la enfermedad en al menos 2 miembros familiares1. Estos pacientes 
pueden presentar diversos tipos de afectación fibrótica pulmonar, siendo la más común la FPI1,2. Aquellos afectados por 
FPF sufren la enfermedad en edades más jóvenes en comparación con la forma aislada y de manera más agresiva, expe-
rimentando de esta forma una peor supervivencia2. Se han encontrado diversas alteraciones genéticas que pudieran estar 
en relación con el desarrollo de esta enfermedad, o incluso en algunos casos de la FPI aislada, tales como alteraciones en 
el metabolismo del surfactante o mantenimiento de los telómeros2. Aun así, todavía se desconoce la etiología en más de 
la mitad de los casos de FPF, motivo por el cual es necesario seguir estudiando esta patología para mejorar nuestra com-
prensión de la misma y poder ofrecer nuevas oportunidades a los pacientes. 
Palabras clave: Enfermedad pulmonar intersticial difusa, Fibrosis pulmonar idiopática, fibrosis pulmonar familiar. 

Resume: 
Diffuse interstitial lung diseases (DILDs) comprise a diverse range of respiratory pathologies, among which idiopathic 
pulmonary fibrosis (IPF) stands out. Familial pulmonary fibrosis (FPF) represents a subgroup of patients characterized 
by the involvement of at least 2 family members of the disease1. These patients can present various types of pulmonary 
fibrotic involvement, the most common being IPF1,2. Those affected by FPF suffer from the disease at younger ages 
compared to the isolated form and in a more aggressive way, thus experiencing worse survival2. Various genetic altera-
tions have been found that could be related to the development of this disease, or even in some cases to isolated IPF, such 
as alterations in surfactant metabolism or telomere maintenance2. Even so, the etiology is still unknown in more than half 
of the cases of FPF, which is why it is necessary to continue studying this pathology to improve our understanding of it 
and to be able to offer new opportunities to patients. 
Keywords: Diffuse interstitial lung disease, Idiopathic pulmonary fibrosis, familial pulmonary fibrosis. 

Introducción: 
Las enfermedades pulmonares intersticiales difusas 

constituyen un grupo heterogéneo de patologías pulmona-
res. Sus principales características fisiopatológicas son la 
afectación de las estructuras alveolo-intersticiales y de la 
vasculatura pulmonar por depósito aberrante de colágeno 
que conduce a un progresivo deterioro fisiológico y 
muerte1. La etiología de estas enfermedades es muy va-
riada, llegando a conocer tan solo la causa en el 35 % de 
los casos. Dentro de la clasificación de EPID por la clasi-
ficación del consenso ATS/ERS (American Thoracic So-
ciety/European Respiratory Society) del 2013, las más 
frecuentes son las neumonías intersticiales idiopáticas 
(NII)2.  

La fibrosis pulmonar idiopática es la más común de 
las NII, suponiendo el 40% de estas. Le siguen otras en-
fermedades como la sarcoidosis y las asociadas a enfer-
medades sistémicas autoinmunes. Los síntomas y signos 

de los pacientes con FPI son inespecíficos, teniendo que 
presentar una alta sospecha clínica para su diagnóstico. El 
síntoma más frecuente es la disnea, con un tiempo de evo-
lución variable, de comienzo insidioso de más de un año 
de progresión2.  

La FPI suele diagnosticarse en sujetos mayoritaria-
mente varones con una edad media de 60 años, presen-
tando una media de supervivencia de 2- 3 años desde su 
diagnóstico2. En nuestro medio dicha edad media es supe-
rior, siendo 74.2 años3.  

En España, se estima que el número de pacientes con 
FPI se sitúa entre 8.000 y 12. 000 sujetos.  La incidencia 
de esta enfermedad ha ido aumentando en los últimos 
años, con una tasa de crecimiento en estudios europeos en 
torno al 5 %. Recientes estudios han confirmado que dicha 
tasa es mayor, mostrando un incremento promedio anual 
del 20%3. Este aumento del crecimiento anual puede de-
berse al mayor interés depositado por parte de 
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especialistas médicos en esta enfermedad al incorporarse 
tratamientos que pueden frenar la progresión de la enfer-
medad. 

La etiología de la FPI sigue siendo desconocida. Se 
considera que tanto factores genéticos como ambientales 
podrían estar relacionados con su etiopatología. Aunque 
las formas esporádicas de la enfermedad son predominan-
tes, del 5% al 20 % de los pacientes con FPI presentan 
antecedentes familiares de EPID, haciendo que el factor 
genético presente un valor indiscutible1-3.  

Este tipo de FPI se le denomina fibrosis pulmonar fa-
miliar (FPF). Descrito hace más de 1 siglo, en los años 
1950-1960 se empezó a representar como una identidad 
única de enfermedad fibrótica pulmonar4. Se caracteriza 
por hallazgos compatibles (clínicos, radiológicos e histo-
lógicos) en al menos dos miembros familiares biológicos 
de alguna enfermedad pulmonar intersticial5. Entre el 
60%-80 % de estos familiares con EPID reciben el diag-
nóstico de FPI, mientras que el 40%-20% restante se di-
vide entre el resto de las entidades. La prevalencia esti-
mada de FPF es de 1,3 a 5,9 por cada 1.000.000 de perso-
nas, aunque en los últimos años se cree que es mucho más 
frecuente5. 

Aparece en edades más precoces que las formas aisla-
das. En nuestro medio este porcentaje es del 11% siendo 
el sexo mayoritario el femenino con una edad media de 50 
años3. Se ha descrito en la bibliografía que pacientes con 
antecedentes familiares de fibrosis pulmonar presentaron 
una peor supervivencia en comparación con sus contra-
partes de enfermedad esporádica5. Los pacientes con FPF 
han llegado a presentar en estudios entre un 80% y 200% 
más alto riesgo de mortalidad que aquellos con FPI espo-
rádica o enfermedad intersticial pulmonar no FPI esporá-
dica5. 

Por lo tanto, la FPF podría ser mucho más común de 
lo que se pensaba anteriormente, variando su prevalencia 
en los últimos años gracias al conocimiento y estudio ge-
nético en estos pacientes. 

 

Factores genéticos 
La fibrosis pulmonar familiar presenta una transmi-

sión genética poco definida. Estudios recientes parecen 
indicar que presenta mayoritariamente una herencia au-
tosómica dominante, pero con una penetrancia variable. 
Además, la enfermedad parece afectar a las generaciones 
consecutivas a una edad cada vez más joven5,6.  

Avances en la secuenciación genética y en las estrate-
gias analíticas pueden permitir cuantificar las interaccio-
nes poligénicas que están relacionadas con las formas fa-
miliares de fibrosis familiar. Se han identificado en los úl-
timos años diferentes alteraciones genéticas que pudieran 
estar en relación con el desarrollo de la FPF, e incluso con 
la FPI aislada si la mutación es de novo6.  

Las mutaciones genéticas más frecuentes son aquellas 
relacionadas con la producción de surfactante pulmonar y 
en relación con los telómeros, estando presentes en el 25 
% de los pacientes con FPF6. Cuando se manifiestan, 

pueden conllevar alteraciones extrapulmonares y ciertas 
consideraciones clínicas y terapéuticas especiales. 

La mutación del gen que codifica la proteína A2 (SP-
A2) y C (SFTPC) del surfactante es una de ellas7,8. Como 
resultado de esta mutación se producen proteínas defec-
tuosas que se acumulan en el retículo endoplasmático o el 
lisosoma, conllevando una apoptosis celular de los neu-
mocitos tipo II. Está presente en torno al 2%-25% de los 
pacientes con fibrosis familiar pulmonar. Asociado a esta 
también podemos encontrarnos la mutación del gen codi-
ficante A3 de la familia de transportadores del casete de 
unión de trifosfato de adenosina (ABCA3). Esta altera-
ción genética, de herencia recesiva, se encuentra entre el 
8-10% de pacientes con FPF9. De predominio en infantes 
y adultos jóvenes, esta mutación interrumpe el metabo-
lismo del surfactante, lo que resulta en una toxicidad de 
las células epiteliales. Se ha demostrado que podría actuar 
como un gen modificador del fenotipo asociado con una 
mutación SFTPC9.  Variantes patógenas más raras son la 
SFTPA1 y SFTPA2, que están asociadas con fibrosis pul-
monar y adenocarcinoma de pulmón10. 

Se ha examinado también una relación entre la FPF, la 
actividad de la telomerasa y la longitud de los telómeros11. 

La actividad de la telomerasa está suprimida en la mayoría 
de las células somáticas, expresándose solamente en las 
células germinales, células madre y hematopoyéticas. Los 
telómeros en las células somáticas se acortan en cada di-
visión celular, haciendo que los cromosomas sean cada 
vez más cortos con el paso de la edad, alcanzando una 
longitud crítica en la cual se inician los fenómenos que 
conducen a la apoptosis11. Los genes de la telomerasa 
TERT son los más estudiados, ya que se ha descrito una 
afectación entre el 8% y 15%.  Aquellos pacientes con te-
lomeropatías presentan telómeros más cortos, inducién-
dose una apoptosis más precoz que en sujetos sin dicha 
alteración. De esta forma, se puede provocar una fibrogé-
nesis celular. 

Los genes que codifican el regulador de la elongación 
de los telómeros helicasa 1 (RTEL1) y de la poli(A) espe-
cífica de la ribonucleasa (PARN) también parecen  jugar 
un papel importante, al estabilizar y regular la replicación 
de los telómeros. Afectan entre el 5% y 10% de la pobla-
ción con implicación de genes relacionados con la telo-
merasa12. Por último, los genes TERC, DKC1 o TINF2 
afectan a menos del 1% de los sujetos, aunque se ha des-
crito un peor pronóstico en estos casos11,12. 

Una de las enfermedades más conocidas de la afecta-
ción de los telómeros es la disqueratosis congénita. Esta 
enfermedad característicamente pediátrica se produce por 
un acortamiento extremo de los telómeros.  Las manifes-
taciones más frecuentes son pigmentación anormal en la 
piel, leucoplasia oral y distrofia ungueal. La fibrosis se 
desarrolla en aproximadamente el 20% de los pacientes y 
a menudo se manifiesta en la edad adulta temprana. La 
principal causa de muerte de estos pacientes es la insufi-
ciencia de la médula ósea, apareciendo en más del 80 % 
de los casos13. 
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Otras alteraciones genéticas descritas en la bibliogra-
fía son las mutaciones en el promotor del gen que codifica 
la mucina B (MUC5B). Esta mutación aumenta el riesgo 
de FPF y FPI esporádica en más de 20 veces, estando pre-
sente entre el 5%-34 % de pacientes con FPF14.  

Existen otras alteraciones genéticas de relevancia, 
como aquellas que ocasionan el síndrome de Hermansky-
Pudlak. Esta rara enfermedad hereditaria autosómica re-
cesiva se caracteriza por albinismo y sangrado con facili-
dad. En estos sujetos se ha descrito una afectación fibró-
tica familiar de comienzo en la adultez temprana por los 
genes  HPS1, HPS2 y HPS4, empeorando con la edad15. 

A pesar de conocer estas vías genéticas de transmisión 
en la fibrosis pulmonar familiar, parece variar la penetran-
cia resultando en enfermedades clínicas con diferentes 
edades de aparición. Esta diferencia de inicio de la enfer-
medad podría estar con relación al impacto ambiental en 
pacientes con predisposición genética, incluyéndose la 
exposición a materiales fibrogénicos conocidos, como el 
humo de cigarrillo15. 

 
Clínica y diagnóstico 
No se han encontrado diferencias significativas en los 

hallazgos clínicos de pacientes con FPF en comparación 
con aquellos que padecen FPI esporádica, excepto la edad 
de presentación. Los pacientes con fibrosis pulmonar fa-
miliar presentan una edad más temprana, en torno a los 
50-55 años en comparación a los 60-65 años de la FPI. 
También algunos estudios han sugerido un efecto de anti-
cipación, afectando a las generaciones consecutivas cada 
vez a una menor edad 15, teniendo incluso una presenta-
ción más agresiva. Un enfoque metódico útil para conocer 
y evaluar las formas hereditarias de fibrosis pulmonar es 
la construcción de un pedigrí, que se puede actualizar con 
la información de las distintas generaciones. 

 Recientes estudios15,16 afirman que entre el 15% y el 
35 % de familiares de primer grado de pacientes con FPF 
presentan alteraciones intersticiales radiológicas precoces 
en la TC, sugiriendo que las primeras etapas de la enfer-
medad pulmonar intersticial son más frecuentes de lo que 
se había apreciado anteriormente y a menudo no se reco-
nocen clínicamente. 

Se han observado otras diferencias con respecto a la 
FPI aislada, como la presencia de adenopatías o una me-
nor incidencia de patrón radiológico en panal de abeja en 
la tomografía computarizada. Se ha descrito una menor 
afectación de los lóbulos inferiores con respecto a las for-
mas esporádicas de la enfermedad16. 

La gran mayoría de pacientes con FPF presentan en la 
biopsia pulmonar un hallazgo anatomopatológico de neu-
monía intersticial usual (NIU), superponible a los resulta-
dos encontrados en pacientes con FPI esporádica. En  el 
20%-40 % de estos estudios, se han encontrado otros re-
sultados histológicos, hallándose distintas neumonías in-
tersticiales idiopáticas, tales como neumonitis por hipes-
ensibilidad (17%) o relacionadas con enfermedades del 
tejido conectivo (3%-8%)16,17. 

 
Tratamiento  
No existe en la actualidad otras opciones terapéuticas 

en pacientes con FPF que las ya conocidas para aquellos 
con FPI esporádica. El tratamiento debe abordar diferen-
tes esferas, tanto del individuo como de sus familiares, ya 
que la enfermedad origina una importante limitación tanto 
funcional como psicológica en los que la padecen. El tra-
tamiento farmacológico se basa en los antifibróticos, dis-
poniéndose en la actualidad de pirfenidona y nintedanib. 
Estos se asocian a otras medidas, como el tratamiento 
rehabilitador, trasplante pulmonar u oxigenoterapia, entre 
otros.  

Al tratarse de una enfermedad progresiva, debemos 
establecer objetivos para mejorar su calidad de vida, y evi-
tar los posibles futuros síntomas que vayan apareciendo. 
Pese a la incorporación de estos diferentes tratamientos en 
los últimos años, la supervivencia de los pacientes con 
FPF es baja, situándose en torno a los 2.4 años, similar a 
los pacientes con FPI esporádica, con 2.7 años de media18. 
Es por este motivo que es esencial que se disponga de da-
tos familiares en pacientes con alta sospecha, así como la 
realización de screening clínico en familiares de pacientes 
con FPF para una detección precoz de los miembros afec-
tados. 

 
Conclusión 
Los pacientes con FPF representan una población vul-

nerable ante una enfermedad que conlleva un alto riesgo 
de mortalidad, y que plantea dilemas desafiantes para sus 
familiares. Sin embargo, avances genéticos han arrojado 
una mayor comprensión de la enfermedad. En la última 
década, en torno a una cuarta parte de la arquitectura ge-
nética de la FPF ha sido explicada. De esta forma, la afec-
tación fibrótica pulmonar familiar presenta un continuo 
campo de oportunidades para descifrar las restantes fuen-
tes de heredabilidad, mejorando de esta forma el futuro 
del diagnóstico y tratamiento de la FPF. 
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La Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crónica 
(EPOC) es uno de los mayores problemas de salud en Es-
paña. El estudio EPISCAN establece que su prevalencia 
en España es de aproximadamente el 12% de la población 
mayor de 40 años (9,37% en mujeres y 14,59% en varo-
nes). Aunque los factores de riesgo son diversos, el taba-
quismo es el principal y como tal, es necesaria la imple-
mentación de políticas de prevención y concienciación en 
la población en general1.  

Durante las dos últimas décadas diversos estudios han 
demostrado graves deficiencias en el manejo de esta en-
fermedad, que además de ser la cuarta causa de muerte en 
nuestro medio, por su alta prevalencia e impacto en los 
servicios de salud, genera una elevada carga económica, 
especialmente en las formas más avanzadas, al ser respon-
sable de un porcentaje muy importante de los ingresos 
hospitalarios. 

A pesar del impacto en la salud de la población y de la 
carga económica que supone para los sistemas sanitarios, 
en las últimas décadas se han cometido fallos sistemáticos 
que han impedido corregir, o la menos mitigar de una 
forma relativamente sencilla, los principales errores en el 
manejo de la EPOC en nuestro medio. 

A diferencia de otras enfermedades como el asma, en 
la EPOC no se esperan grandes avances desde el punto de 
vista farmacológico. Hemos llegado a un techo terapéu-
tico. Por ese motivo, en los próximos años el verdadero 
reto para mejorar la calidad del cuidado de los pacientes 
con EPOC va a estar en una correcta gestión del proceso, 
que debe basarse en un diagnóstico adecuado, un trata-
miento ajustado a las características del paciente y, en mu-
chos casos, especialmente en los de edad más avanzada, 
en entender la complejidad, no solo de la EPOC, sino de 
del paciente con EPOC, que frecuentemente está condi-
cionada por las comorbilidades. 

Para un abordaje correcto de este problema, el primer 
paso es conocer cuál es su magnitud real en nuestro en-
torno sanitario. Durante el periodo comprendido entre el 

1 de enero de 2011 y el 1 de marzo de 2020, el número de 
pacientes atendidos en Castilla la Mancha con un diagnós-
tico de EPOC ha sido de 69.3592.  Esto supone el 3,7% de 
la población mayor de 40 años atendida en nuestra comu-
nidad autónoma durante ese periodo, apoyando los repe-
tidos mensajes que sugieren un infradiagnóstico alrededor 
del 75%. Sin embargo, aunque durante muchos años se ha 
insistido en las elevadas tasas de infradiagnóstico de la 
EPOC, los datos de los estudios poblacionales IBERPOC 
y EPISCAN debe ser valorados con suma cautela desde 
un punto de vista clínico y asistencial. Los datos de Cas-
tilla-La Mancha muestran una prevalencia y un infradiag-
nóstico en población mayor de 40 años acordes con los 
datos de EPISCAN. Pero, desde un punto de vista asisten-
cial, ¿son reales estas tasas de infradiagnóstico?.  

La última edición de GOLD3 establece que para reali-
zar un diagnóstico de EPOC en cualquier paciente con 
síntomas respiratorios se requiere una espirometría que 
muestre la presencia de un cociente FEV1/FVC postbron-
codilatador <0,7. Sin embargo, es sobradamente conocido 
que utilizar un cociente FEV1/FVC menor del 0,7 puede 
establecer diagnósticos erróneos en un importante porcen-
taje de la población mayor de 70 años. Las recientes reco-
mendaciones de la sociedad americana y europea de res-
piratorio y las recomendaciones de la GLI desaconsejan 
de forma categórica el uso del cociente entre el FEV1 y la 
FVC, (FEV1/FVC menor del 0.7) para establecer el crite-
rio de obstrucción al flujo aéreo, dado que es un criterio 
arbitrario, que origina importantes errores diagnósticos en 
población joven y en mayores de 70 años4,5. Por el contra-
rio, se recomienda el uso del límite inferior de la norma-
lidad (LIN). Este parámetro nos informa que en una de-
terminada población el 95% de los sujetos sanos están por 
encima de este valor. Si utilizamos este criterio, la preva-
lencia estimada de EPOC sería de un 5,98%, valores mu-
cho más acordes con lo que vemos en la práctica clínica, 
especialmente si tenemos en cuenta que los pacientes más 
leves no van a requerir tratamiento farmacológico en mu-
chos casos, salvo en lo que respecta a la terapia 
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farmacológica antitabaco. Por este motivo, el infradiag-
nóstico es solo uno de los problemas actuales en el manejo 
de la EPOC y posiblemente no el más grave en muchos 
casos.  

El principal problema en vida real es que la mayoría 
de los pacientes no valorados por neumología, tienen un 
diagnóstico sin confirmación mediante espirometría6. La 
ausencia en más del 80% de los pacientes de una prueba 
que es un requisito para poder establecer el diagnóstico, y 
cuyo coste aproximado es de unos 12 €, favorece las ele-
vadas tasas de sobrediagnóstico que de forma sistemática 
se han venido describiendo en nuestro medio7-10. En dife-
rentes series, las tasas de sobrediagnósticos oscilan entre 
el 30% y el 40 %, creando una enfermedad que el paciente 
no tiene, prescribiendo tratamientos que el paciente no ne-
cesita e impidiendo un correcto abordaje de la verdadera 
enfermedad responsable de los síntomas, que frecuente-
mente son inespecíficos y comunes con otras enfermeda-
des, tanto pulmonares como extrapulmonares. El trata-
miento Inhalado con broncodilatadores y/o corticoides in-
halados no debe ser sinónimo de tratamiento de la disnea, 
frecuentemente producida por enfermedades que no cur-
san con obstrucción de la vía aérea. 

Si tenemos presente que el infradiagnóstico debe ser 
corregido, que no se ha demostrado que sean útiles pro-
gramas de despistaje en población general, y los graves 
problemas de sobrediagnóstico, nuestro objetivo priorita-
rio debe ser establecer programas asistenciales que ayu-
den a establecer un diagnóstico correcto a los pacientes 
que acuden a consulta con síntomas respiratorios y con 
sospecha clínica de EPOC11. Este aspecto es muy impor-
tante, especialmente si tenemos en cuenta que al final es-
tamos hablando de asegurar un correcto diagnóstico de la 
EPOC, donde posiblemente el sobrediagnóstico tenga una 
repercusión clínica, social y sanitaria, igual o superior al 
propio infradiagnóstico. 

Una vez identificado que el principal problema en 
nuestro medio es garantizar la calidad en el diagnóstico de 
EPOC es necesario implementar un plan basado en 3 ac-
ciones prioritarias. 

 
1.) Asegurar una espirometría de calidad como re-

quisito para establecer el diagnóstico. Se sabe 
que una de las principales dificultades del diag-
nóstico correcto de la EPOC en España es la falta 
de conciencia sobre esta enfermedad entre los 
pacientes, los médicos y los sistemas sanitarios. 
Muchos pacientes asumen que su dificultad para 
respirar es un resultado natural del envejeci-
miento o de fumar y los médicos pueden tener 
dificultades para reconocer los síntomas de la 
EPOC debido a la falta de pruebas de función 
pulmonar y a la similitud de los síntomas con 
otras enfermedades cardiorrespiratorias. La au-
sencia de planes operativos reales, a diferencia 
de otras enfermedades como la diabetes, etc., 
hace que el paciente con EPOC sea considerado 
de segundo nivel, ya que frecuentemente se 
asume que está pagando el precio de su hábito 

tabáquico. Curiosamente este planteamiento, 
que frecuentemente vemos hacia el paciente con 
EPOC, no se extrapola a otras enfermedades re-
lacionadas con el tabaquismo, como la cardiopa-
tía isquémica o al cáncer de pulmón, donde los 
recursos que se dedican a gestionar estos proce-
sos son muy superiores. 

Por lo tanto, es necesario implementar un plan sencillo 
de educación que incluya, como requisito, la correcta rea-
lización de una espirometría postbroncodilatadora antes 
de poder establecer un diagnóstico de EPOC y, por lo 
tanto, prescribir un tratamiento a largo plazo en ese sen-
tido. El coste de una espirometría correctamente realizada 
y valorada es cinco veces inferior al coste mensual de 
cualquiera de los principales tratamientos inhalados. Es 
muy importante que la espirometría esté correctamente 
valorada. En dos grandes series en atención primaria, 
donde se exigía un diagnóstico confirmado con espirome-
tría, el 40 % de los pacientes no eran EPOC por la inco-
rrecta valoración de la obstrucción en la espirometría7,10. 

 
2.) Tratamiento personalizado con la mejor evi-

dencia disponible. Una vez superado el pro-
blema más grave, que es la calidad del diagnós-
tico, es relativamente sencillo establecer reco-
mendaciones terapéuticas basadas en la mejor 
evidencia posible. El reto es trasladar de forma 
operativa y sencilla los mensajes de GOLD y 
GesEPOC a un entorno clínico3,12,13. 

El gran problema de las guías clínicas, tanto de GOLD 
como GesEPOC, de los planes asistenciales y de la estra-
tegia nacional, es que son sumamente complejos, muchas 
veces con mensajes contradictorios entre sí, y de muy di-
fícil aplicación en la práctica clínica, donde el tiempo que 
se puede dedicar al paciente es limitado. Por este motivo, 
es necesario establecer un plan de formación muy senci-
llo, que pueda resumirse en una simple hoja DinA4, pero 
que establezca, siguiendo un modelo de Pareto14, los ele-
mentos claves que son decisivos para el correcto manejo 
de los pacientes. La educación y capacitación de los mé-
dicos son fundamentales para mejorar el diagnóstico y el 
tratamiento de la EPOC en Castilla la Mancha, pero siem-
pre basada en pocos mensajes clave, de gran relevancia, y 
fáciles de aplicar en cualquier entorno asistencial. 

 
3.) Circuitos integrales entre diferentes niveles 

asistenciales. Es importante sensibilizar a la po-
blación sobre los riesgos de la EPOC y la impor-
tancia de llevar un estilo de vida saludable, como 
dejar de fumar, mantener una dieta equilibrada y 
realizar actividad física. Cuando el paciente tiene 
síntomas es fundamental que tenga una correcta 
valoración por su médico atención primaria y si 
es preciso, por neumología. Todos los médicos 
de atención primaria deben estar capacitados 
para diagnosticar y tratar adecuadamente a las 
personas con EPOC, para lo cual es necesario 
ofrecer formación específica en aquellos ámbitos 
donde esto no ocurra. Si existen dudas, es 
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fundamental una valoración por neumología, ya 
que es esencial evitar que se perpetúen en el 
tiempo errores en el diagnóstico o en el trata-
miento.  

Cuando la valoración inicial se ha realizado de forma 
adecuada, el seguimiento por atención primaria va a ser la 
clave para la mayoría de los pacientes que no presenten 
complicaciones. Un objetivo importante en este segui-
miento es asegurar que los pacientes no fumen y que cum-
plan con su tratamiento. A nivel terapéutico, la adherencia 
al tratamiento juega un papel clave en el éxito del manejo 
del EPOC. Los pacientes con EPOC pueden tener dificul-
tades para seguir su régimen terapéutico, especialmente si 
se trata de inhaladores, por lo que es necesario brindarles 
apoyo y educación, y simplificar al máximo el trata-
miento. 

Por otro lado, es importante destacar que la EPOC no 
es sólo una enfermedad respiratoria, sino que también está 
relacionada con un mayor riesgo de enfermedades cardio-
vasculares, ansiedad-depresión y diabetes. Por esta razón, 
la gestión de la EPOC debe ser integral y tener en cuenta 
el abordaje de otras comorbilidades. En un sistema sani-
tario público como el español, deben existir cauces fluidos 
de comunicación entre atención primaria y neumología, 
especialmente en los pacientes más graves o con necesi-
dades especiales.  

 
Como concusión, la EPOC es un problema de salud 

pública en Castilla la Mancha, que requiere una acción in-
mediata y conjunta de todos los sectores involucrados13. 
La prevención del tabaquismo, el diagnóstico correcto y 
un manejo clínico basado en un abordaje personalizado, 
con la mejor evidencia científica, son objetivos factibles 
de implementar en Castilla la Mancha. Un adecuado ma-
nejo de los pacientes desde el inicio, además, debería tra-
ducirse en una reducción del número de visitas por un me-
jor control de la enfermedad, impactando favorablemente, 
no solo en el gasto, sino también en la sobrecarga asisten-
cial. 
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Resumen: 
La tos crónica es un síntoma muy frecuente en la práctica clínica ambulatoria. En este caso describimos una mujer de 23 
años que consulta por tos persistente en el servicio de urgencias. Tras numerosas pruebas complementarias y diversas 
complicaciones se consigue el diagnóstico definitivo y se procede al tratamiento, a pesar del cual la evolución no es 
favorable.  
Palabras clave: tos,	fiebre	Q,	mediastinoscopia,	linfoma.		
Resume: 
Chronic cough is a very frequent symptom in outpatient clinical practice. In this case we describe a 23-year-old woman 
who consults for persistent cough in the emergency department. After numerous complementary tests and various com-
plications, the definitive diagnosis is achieved and treatment is carried out, despite wich the evolution is unfavorable.  
Keywords: cough,	Q	fever,	mediastinoscopy,	lynphome.		

Introducción: 
La tos crónica es una entidad que puede manifestarse 

de muy diversas formas en función de la patología cau-
sante, aunque su intensidad y frecuencia tienen poco valor 
diagnóstico1. Por lo tanto, es necesario orientarse en fun-
ción de la historia clínica, signos y síntomas del paciente 
y así reducir su amplio diagnóstico diferencial.  

 
Observación clínica: 
 

Una mujer de 23 años consulta por tos persistente en 
el servicio de urgencias. El único antecedente es el 
diagnóstico de ovario poliquístico y el contacto que re-
fiere con animales: ninfas, perros y águilas.  

La paciente acude a urgencias por un cuadro de tos 
persistente de tres meses de evolución que ha empeorado 
en los días previos, asociando expectoración verdosa, do-
lor torácico en relación con la tos y disnea de pequeños 
esfuerzos. Es diagnosticada de neumonía adquirida en la 
comunidad y dada de alta con amoxicilina/ácido cla-
vulánico y levofloxacino. Tres semanas después consulta 
nuevamente en urgencias por persistencia de los síntomas 
respiratorios, añadiendo en estos momentos la presencia 
de prurito ocasional generalizado, objetivándose un em-
peoramiento radiológico (Figura 1 A y B), por lo que se 
decide ingreso hospitalario.  

En ese momento la paciente se encuentra con buen es-
tado general, estable y eupneica en reposo, destacando 

únicamente a la exploración física la presencia de crepi-
tantes secos en hemitórax derecho.  

En la analítica realizada al ingreso destacaban valores 
positivos para Coxiella burnetti, con títulos IgG 1/80 e 
IgM 1/50. El resto de la analítica, incluyendo serologías 
para VIH, T. pallidum, C. trachomatis, C. pneumoniae, 
M. pneumoniae, L. pneumophila y T. gondii resultaron ne-
gativos.  

Ante la sospecha inicial de proceso infeccioso que no 
había respondido al tratamiento previo, se pauta azitromi-
zina y ceftriaxona. Al mismo tiempo se solicita TC 
torácico en el que se observa una imagen de densidad de 
partes blandas que comprime el bronquio vascular acom-
pañado de infiltrado en relación con neumonitis en lóbulo 
superior derecho y lóbulo medio de patrón mixto (Figura 
1 C).  

 
A      B          C  

Figura 1. A y B: rx de tórax en la que se observa aumento 
de densidad parahiliar derecha. C: TC torácico en el que se 

observa infiltrado en relación con neumonitis en lóbulo supe-
rior derecho y lóbulo medio de patrón mixto. 

Se realizan mantoux y cultivos de esputo repetidos in-
cluyendo BAAR que son negativos. Además, se solicita 
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una broncoscopia durante la cual presentó broncoespasmo 
severo siendo necesaria la suspensión de la prueba y re-
programándose días después en quirófano bajo anestesia 
general. Durante la realización de la segunda broncosco-
pia la paciente vuelve a presentar episodios de desatura-
ción importante, siendo necesaria la intubación orotra-
queal. Dadas las complicaciones, la paciente sale de 
quirófano intubada e ingresa en la unidad de cuidados in-
tensivos. Ese mismo día se recibe el segundo resultado de 
las serologías atípicas, objetivándose seroconversión de 
Coxiella burnetii con títulos IgG 1/320 e IgM 1/25, lo que 
hizo pensar en una posible fiebre Q como etiología del 
proceso subyacente.  

Durante su estancia en UCI presenta abundantes se-
creciones sanguinolentas e hipofonesis en hemitórax de-
recho con soplo tubárico, por lo que se realiza radiografía 
de tórax con aumento del infiltrado derecho, afectando a 
los tres lóbulos. Se inicia tratamiento empírico con imipe-
nem, levofloxacino y doxiciclina, así como metilpre-
dnisolona y broncodilatadores. En las siguientes 24 horas 
hay una progresiva mejoría clínica, lo que conlleva a la 
estabilización hemodinámica de la paciente, sin  

nuevos episodios de fiebre y los reactantes de fase 
aguda en descenso. Dada la estabilidad clínica se decide 
alta a planta para continuidad de cuidados.  

La paciente continúa mejorando y ante la sospecha de 
Fiebre Q se suspende el tratamiento con imipenem y flu-
conazol tras 10 días y se mantiene con doxiciclina 
100mg/12h. Se retiran progresivamente los corticoides y, 
a raíz del descenso de los mismos, nuestra paciente em-
peora clínicamente, presentando nuevamente tos y disnea, 
acompañado de un mayor infiltrado pulmonar bilateral en 
la radiografía de tórax, así como una elevación analítica 
de los reactantes de fase (PCR y VSG).  

Por este motivo, se replantea la situación en sesión 
clínica, descartándose de manera razonada el origen in-
feccioso de la clínica ante la falta de respuesta a las dis-
tintas tandas de antibióticos, y al empeoramiento tras la 
disminución de la dosis de corticoides. Se realiza BAG 
pulmonar dirigida por TAC y EBUS, así como biopsia de 
médula ósea. Los resultados recibidos de la BAG pulmo-
nar orientan a un posible síndrome linfoproliferativo, 
siendo necesaria una mayor muestra para poder confir-
marlo. Sin embargo, la biopsia de médula ósea y la gan-
glionar/pulmonar guiada por EBUS no fueron diagnósti-
cas, por lo que se comenta el caso con cirugía torácica 
para valorar la realización de una mediastinoscopia para 
exéresis de ganglio mediastínico.  

Se realiza mediastinoscopia sin complicaciones inme-
diatas, obteniéndose en la muestra enviada a anatomía pa-
tológica hallazgos compatibles con Linfoma de Hodgkin 
tipo esclerosis nodular variante sincitial, por lo que se co-
menta el caso con hematología para valorar opciones de 
tratamiento y se realiza PET-TC para valorar extensión de 
la enfermedad.  

 
Figura 2. PET-TC en el que se observan conglomerados 

hipermetabólicos supra e infradiafragmáticos y pulmonares 
derechos. 

Se comienza primera línea de quimioterapia con do-
xorrubicina, bleomicina, vinblastina, dexametasona 
(ABVD) sin obtener respuesta, presentando además un 
derrame pleural masivo cuyo diagnóstico anatomopa-
tológico sugiere infiltración por linfoma de Hodgkin, por 
lo que es trasladada al Hospital de Albacete, donde se rea-
liza toracocentesis evacuadora y se inicia segunda línea de 
tratamiento con etopósido, metilprednisolona, citarabina, 
cisplatino (ESHAP). En el PET-TAC de control hay pro-
gresión de la enfermedad con nuevas adenopatías retrope-
ritoneales y afectación de la médula ósea. Por este motivo 
se inicia tercera línea de tratamiento con bendamustina- 
brentuximab a la cual también fue refractaria y finalmente 
derivada a un ensayo clínico al Instituto Catalán de Onco-
logía, en Barcelona.  
 
Discusión: 
 

La Enfermedad de Hodgkin, considerada una neopla-
sia linfoide, se clasifica en 5 grupos: esclerosis nodular, 
predominio linfocítico, celularidad mixta, depleción lin-
focítica y no clasificados.  

El tipo esclerosis nodular es el más frecuente y se di-
vide en 2 grados, con características morfológicas y 
pronósticas diferentes2. Es más común en mujeres, afecta 
fundamentalmente a adolescentes y adultos jóvenes, con 
predilección por los ganglios  

cervicales, supraclaviculares y mediastínicos. La es-
clerosis nodular grado I es la Enfermedad de Hodgkin 
considerada de mejor pronóstico. La forma “sincitial” es 
un cuadro histológico con células anaplásicas formando 
nidos y equivale al grado II, asociado con una pobre res-
puesta a la terapéutica inicial, elevados niveles de recaída 
y disminución de la supervivencia3-6.  

El interés del caso clínico presentado radica funda-
mentalmente en:  

- La interpretación inicial como Fiebre Q que se hizo 
de la seroversión de los títulos de anticuerpos frente a Co-
xiella burnetti. Tras pautar el tratamiento indicado para 
dicha infección no hubo respuesta, lo que llevó a descartar 
el posible origen infeccioso y replantear el caso.  

- La dificultad para la confirmación del diagnóstico. 
Debido principalmente a las complicaciones que la pa-
ciente presentó a lo largo del estudio, desde el retraso en 
la sospecha diagnóstica ante un cuadro considerado 
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inicialmente de origen infeccioso sin respuesta a trata-
miento, hasta los episodios de broncoespamos severos 
que requirieron intubación orotraqueal, la muestra de te-
jido insuficiente para la anatomía patológica y la presen-
cia de factores de confusión como el contacto con anima-
les o la seroconversión de Coxiella burnetii.  

- La baja prevalencia de esta variedad de linfomas, 
como demuestra la escasa literatura disponible. Reciente-
mente algunos autores han descrito la relación de Coxiella 
burnetti con un aumento del riesgo de desarrollo de linfo-
mas. Por esto, el linfoma debe ser considerado como 
diagnóstico en pacientes con Fiebre Q y alteraciones lin-
foides, especialmente aquellos con infecciones persisten-
tes localizadas7.  
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Diagnostico por ecobroncoscopia de sarcoidosis pulmonar inducida por fármacos 
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Resumen: 
Presentamos el caso de un varón de 30 años diagnosticado de melanoma maligno BRAF mutado, tratado inicialmente con 
interferón alfa-2b con progresión de la enfermedad, cambiando a esquema de ipilimumab más nivolumab desarrollando 
linfadenitis granulomatosa mediastínica diagnosticada mediante ecobroncoscopia. Hasta la actualidad se han descrito más 
de 50 fármacos asociados con la sarcoidosis inducida por fármacos (SIF), siendo los más frecuentes los interferones, 
inhibidores del punto de control inmunitario (IPCI), anti TNF-α y antirretrovirales. En la mayoría de los casos el trata-
miento consiste en la retirada del agente causante, sin embargo, en otras ocasiones es necesario el uso de corticoides u 
otros fármacos inmunosupresores. Es importante reconocer esta asociación ya que en pacientes oncológicos nos pueden 
llevar a un diagnóstico erróneo de enfermedad metastásica. 
Palabras clave: EBUS, sarcoidosis inducida por fármacos, ipilimumab, nivolumab, corticoides. 

Resume: 
We present the case of a 30-year-old man who was diagnosed of a malignant melanoma with BRAF mutated. The patient 
was initially treated with interferon alfa-2b with disease progression, changing to a regimen of ipilimumab plus 
nivolumab, developing mediastinal granulomatous lymphadenitis, diagnosed by endobronchial ultrasound. To date, more 
than 50 drugs associated with drug-induced sarcoidosis (DIS) have been described, the most frequent were interferons, 
immune checkpoint inhibitors (IPCI), anti-TNF-α and antiretrovirals. In most cases, the treatment consists of removing 
the causative agent, however, on other occasions the use of corticosteroids or other immunosuppressive drugs is neces-
sary. It is important to recognize this association since in cancer patients it can lead to an erroneous diagnosis of metastatic 
disease. 
Keywords: USEB, drug-induced sarcoidosis, ipilimumab, nivolumab, corticosteroids. 

Introducción: 
La sarcoidosis inducida por fármacos (SIF) es una 

reacción tisular granulomatosa sistémica, indistinguible 
de la sarcoidosis, que ocurre en relación temporal con el 
inicio de un fármaco nocivo1.  

Los fármacos más comunes que se relacionan con este 
tipo de reacciones son los interferones, inhibidores del 
punto de control inmunitario (IPCI), anti TNF-α y antirre-
trovirales, cuya presentación clínica es similar a la sarcoi-
dosis y la base del tratamiento consiste en la retirada del 
fármaco.  

Durante los últimos años la ecobroncoscopia (EBUS) 
se ha convertido en el procedimiento de elección para la 
estadificación mediastínica en pacientes con neoplasias 
pulmonares y sospecha de metástasis a distancia de otros 
tumores, teniendo también un papel destacado en el diag-
nóstico diferencial de patología infecciosa o granuloma-
tosa. 

Observación clínica: 

Varón de 30 años sin antecedentes patológicos rele-
vantes, fumador activo con un índice paquetes-año (IPA) 
de 7.5, valorado en junio de 2017 por adenopatías axilares 
derechas de 3 meses de evolución, realizándose biopsia 
ganglionar con diagnóstico de metástasis de melanoma, 
siendo valorado por dermatología y otorrinolaringología 
sin observar lesiones sospechosas, colonoscopia sin ha-
llazgos patológicos y PET TC sin evidencia de enferme-
dad maligna macroscópica desde el punto de vista meta-
bólico. En octubre de 2017 y con diagnóstico de mela-
noma maligno BRAF mutado con primario desconocido 
se inició tratamiento con dosis altas de interferón alfa-2b. 
En octubre de 2018 acude a urgencias por hemoptisis no 
amenazante que fue tratada de forma ambulatoria, solici-
tando TC de tórax donde se observaron múltiples nódulos 
pulmonares sugestivos de metástasis, por lo que se decide 
iniciar inmunoterapia con ipilimumab y nivolumab. A los 
dos meses se realiza PET TC que concluye nódulos pul-
monares sugestivos de metástasis y adenopatías hiliome-
diastínicas de probable carácter reactivo/inflamatorio 
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(figura 1). En enero de 2019 y tras 3 ciclos de ipilimumab 
y nivolumab, se pasa a esquema de mantenimiento con 
nivolumab, ingresando un mes después por hepatitis in-
munorrelacionada siendo necesaria la suspensión tempo-
ral hasta nuevo ingreso en julio de 2019 por toxicidad he-
pática y tiroidea que obligó a la retirada definitiva del fár-
maco, siendo necesario tratamiento con corticoides sisté-
micos. En septiembre de 2019 se realiza nuevo PET TC 
que informa remisión completa con discreta actividad me-
tabólica hiliomediastínica y posterior normalización de 
las alteraciones metabólicas de probable origen inflama-
torio en estudio realizado en enero de 2020. En mayo del 
mismo año hay reaparición de adenopatías hiliomediastí-
nicas en región paratraqueal derecha, región prevascular 
izquierda, ambos hilios pulmonares, región subcarinal, y 
ventana aortopulmonar, siendo esta última la de mayor ac-
tividad glicídica, con SUV máx. 11 y de aprox. 11.7 mm 
de diámetro en su eje corto, que sugieren cambios reacti-
vos en el contexto de tratamiento con inmunoterapia (fi-
gura 1). Ante estos hallazgos y estando el paciente asinto-
mático se decidió seguimiento clínico-radiológico, obser-
vando disminución del metabolismo glicídico en PET TC 
de agosto. Se realizó nuevo PET TC en enero de 2021 
donde se observaba progresión metabólica hiliomediastí-
nica (figura 1), refiriendo el paciente astenia, hiporexia y 
sensación de disnea de esfuerzo en los 2 meses previos, 
por lo que, tras valoración en comité multidisciplinar con 
neumología, se realiza ecobroncoscopia bajo sedación 
moderada con midazolam 1 mg, fentanilo 50 mcg y pro-
pofol 50 mg, con videobroncoscopio ecográfico Pentax 
EB-1570UK 2.0, observando adenopatías de bordes bien 
definidos de predominio en regiones paratraqueales bajas 
e interlobares bilaterales, siendo la de mayor tamaño en la 
región subcarinal de 26.6 x 17.6 mm (Figura 2), reali-
zando punciones con aguja COOK Echo-HC 22-EBUS-P. 
El resultado anatomopatológico informa material fibrino-
leucocitario que engloba células de epitelio respiratorio 
sin atipia y nidos compactos de células epitelioides (gra-
nulomas) sin necrosis. La tinción con S-100 ha resultado 
negativa. Con Pas y Ziehl no se observan hongos ni 
BAAR, concluyendo el diagnóstico de linfadenitis granu-
lomatosa. 

Se inició tratamiento con prednisona 30 mg (0.5 
mg/Kg/d) con pauta descendente a 20 mg a las 4 semanas 
y luego de 5 mg mensual, realizando en abril nuevo PET 
TC que muestra disminución morfometabólica de las ade-
nopatías, junto que mejoría de los síntomas referidos por 
el paciente, persistiendo solo astenia leve. Tras completar 
6 meses de tratamiento con corticoides se suspende y se 
realiza PET TC en octubre 2021 que concluye regresión 
morfometabólica significativa de las adenopatías y en fe-
brero de 2022 estudio sin evidencia de patología maligna 
macroscópica desde el punto de vista metabólico (figura 
1). 

 

 
Figura 1. PET TC 

 

 
Figura 2: Visión ecobroncoscopica de adenopatías mediastínicas. Imá-
genes superiores corresponden a región subcarinal. Inferior izquierda 
región paratraqueal derecha. Inferior derecha región paratraqueal iz-

quierda 

Discusión: 
La SIF es una reacción tisular granulomatosa multisis-

témica, indistinguible de la sarcoidosis, que ocurre en re-
lación temporal con la exposición a un fármaco nocivo, 
sin antecedentes sugestivos de sarcoidosis antes de iniciar 
el fármaco y con mejoría o resolución de los síntomas y 
signos dentro de las semanas o meses posteriores a la sus-
pensión del fármaco, pudiendo reaparecer con una nueva 
provocación1,2. 

Se han descrito más de 50 fármacos asociados a la 
SIF2, siendo los más comúnmente relacionados los inter-
ferones (alfa-2a, alfa-2b, peginterferones), antirretrovira-
les, anti TNF-α (infliximab, etanercept, adalimumab, go-
limumab), IPCI sea por medio de los inhibidores del re-
ceptor de muerte celular programada (PD1) o su ligando 
(PDL1) como sería el caso del nivolumab y pembrolizu-
mab, como por la vía de la inhibición del antígeno 4 aso-
ciado a los linfocitos T citotóxicos (CTLA-4) como lo es 
el ipilimumab2,3.  En nuestro caso el paciente recibió tra-
tamiento inicial para melanoma maligno con interferón 
alfa-2b, sin embargo tras progresión de la enfermedad se 
inició la combinación de ipilimumab con nivolumab que 
tiene indicación para el tratamiento del melanoma 
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avanzado (irresecable o metastásico) en adultos, obser-
vándose a los 2 meses del inicio de dicha terapia los pri-
meros hallazgos patológicos hiliomediastínicos descritos 
en PET TC, por lo que se consideró dicha asociación 
como la causa de la reacción sarcoidea, basándonos en 
que ipilimumab es IPCI más comúnmente asociado con 
SIF principalmente en paciente con melanoma, aunque 
también hay casos descritos de SIF con la combinación de 
ipilimumab y nivolumab en adenocarcinoma de pulmón 
metastásico1,4. La SIF se diagnosticó con una media de 4.6 
meses después del inicio de los IPCI, sin embargo se han 
desarrollado casos desde 3 semanas hasta casi 2 años del 
inicio de la terapia.  

El mecanismo fisiopatológico de la granulomatosis 
sarcoidea se desconoce y no está claro si estos medica-
mentos realmente la provocan, si hacen que el sistema in-
munitario sea más susceptible a su desarrollo, si exacer-
ban casos subclínicos o causan condiciones distintas de la 
sarcoidosis1. En el caso de los IPCI se ha planteado un 
aumento de la expresión de marcadores asociados a TH1, 
así como un aumento en la expansión de las células Th17 
que han demostrado promover la formación de granulo-
mas y la fibrosis inducida por sarcoidosis1,3. En el caso de 
otros fármacos como los anti TNF-α se ha sugerido que 
pueden modular la expresión de citocinas IL-2, IL-8 y 
gammainterferón, estando implicadas en la formación y 
mantenimiento del granuloma, mediante estimulación de 
una respuesta TH15,6. 

La afectación pulmonar es la manifestación más co-
mún (84.7%), seguida de las lesiones cutáneas (pápulas, 
placas, nódulos)3. Puede cursar de forma asintomática e 
identificarse en pruebas radiológicas de rutina o segui-
miento de un proceso de base, manifestarse con síntomas 
como tos o disnea, observándose en algunos casos cifras 
elevadas de calcio sérico o enzima convertidora de angio-
tensina. La afectación pulmonar grave o potencialmente 
mortal es poco común. 

El diagnóstico diferencial es amplio, principalmente 
con enfermedades malignas, inflamatorias o infecciosas, 
destacando, dentro de las últimas, la tuberculosis, mico-
bacterias atípicas y criptococosis. Como estrategia diag-
nóstica para tal fin, la EBUS-TBNA ha demostrado una 
adecuada sensibilidad para el diagnóstico de enfermeda-
des granulomatosas superior al 80% (sarcoidosis 80,4%, 

tuberculosis 84,2%), claramente superior a la rentabilidad 
de las técnicas endoscópicas tradicionales como la biopsia 
transbronquial o punción transbronquial ciega7. 

La SIF habitualmente se resuelve espontáneamente 
con la retirada del fármaco agresor y el paciente puede 
estar asintomático o con síntomas leves, por lo que se 
debe sopesar el riesgo-beneficio de la retirada del mismo 
en cuanto al control de la enfermedad de base. Si el medi-
camento está causando síntomas significativos se puede 
plantear tratamiento con corticoides u otras terapias em-
pleadas contra la sarcoidosis. Hay que tener en cuenta que 
en el caso de los IPCI la presencia de SIF puede indicar 
una potente respuesta antitumoral, por lo que hay que con-
siderar continuar con el fármaco si las condiciones clíni-
cas del paciente lo permiten; en algunos casos cambiar por 
otro fármaco de la misma clase del agente agresor puede 
resolver la reacción sarcoidea1. 

 
Bibliografía: 
1. Chopra A. et al. Drug-Induced Sarcoidosis-Like Re-

actions. Chest. 2018 Sep;154(3):664-677. 
2. Cohen Aubart F. et al. Drug-induced sarcoidosis: an 

overview of the WHO pharmacovigilance database.  
J Intern Med. 2020 Sep;288(3):356-362. 

3. Cornejo C. et al. Immune checkpoint inhibitors and 
the development of granulomatous reactions. J Am 
Acd Dermatol. 2019 Nov;81(5):1165-1175. 

4. Suozzi K, et al. Immune-related sarcoidosis observed 
in combination ipilimumab and nivolumab therapy. 
JAAD Case Rep. 2016 Jul 14;2(3):264-8. 

5. Gifre L. et al.  Sarcoidosis pulmonar inducida por an-
tagonistas del factor de necrosis tumoral en la artritis 
reumatoide: presentación de un caso y revisión de la 
literatura médica. Arch Bronconeumol. 
2011;47(4):208–212. 

6. Butnor K. Pulmonary Sarcoidosis Induced by Inter-
feron-a Therapy. An J Surg Pathol. 2005 
Jul;29(7):976-979.  

7. García Luján R. et al. Experiencia inicial en el diag-
nóstico de patologías distintas al carcinoma bronco-
génico por ecobroncoscopia. Revista de Patología 
Respiratoria. 2012; 15(4): 136-139. 

 





Revista SOCAMPAR 

Normas de publicación 

El trabajo debe tener una carta de presentación diri-
gida al Comité Editorial en la que se hable de la aporta-
ción que supone. Debe constar el nombre de los autores 
en orden, con su lugar de origen, y el autor para la co-
rrespondencia, con su email y datos para localización. 
Constará en esta carta la cesión del Copyright y la decla-
ración de posibles conflictos de interés. 

Se enviará como documento adjunto a revistaso-
campar@gmail.com, especificando en el asunto el tipo 
de trabajo del que se trata (editorial, revisión, original, 
caso clínico…). 

- Editorial. Será un comentario crítico que realiza 
un experto sobre un trabajo original que se publica 
en el mismo número de la revista o por encargo 
sobre un tema de actualidad. La extensión máxima 
será de cuatro páginas DIN A4 en letra Times New 
Roman, cuerpo 12 y a doble espacio. El contenido 
del artículo puede estar apoyado en un máximo de 
10 citas bibliográficas.  

- Originales. Hacen referencia a trabajos de investi-
gación clínica o experimental en patología respira-
toria. Los diseños recomendados son de tipo analí-
tico en forma de encuestas transversales, estudios 
de casos y controles, estudio de cohortes y ensa-
yos controlados. La extensión máxima recomen-
dada es de doce páginas DIN A4 y se aceptarán 
hasta 6 figuras y 6 tablas. Es aconsejable que el 
número de firmantes no sea superior a seis. Debe 
constar de resúmenes en español e inglés, palabras 
claves en español e inglés, introducción, material 
y métodos, resultados, discusión y bibliografía. 

- Artículos de revisión. Pretenderán hacer una revi-
sión de un tema. En ocasiones, y según las cir-
cunstancias, podrán ser encargados. No deberán 
tener, por regla general, una extensión mayor de 
quince páginas DIN A4. El número de firmantes 
no será superior a seis. Debe constar de resúmenes 
en español e inglés, palabras claves en español e 
inglés, introducción, desarrollo, conclusión y bi-
bliografía. 

- Cartas al director. Se permitirá el comentario u 
objeciones relativas a artículos publicados en la 
revista y las observaciones concretas que permitan 
resumirse en forma de carta. La extensión máxima 
será́ de dos páginas DIN A4, un máximo de 5 citas 
bibliográficas y una figura o una tabla. El numero 
de firmantes no podrá́ ser superior a seis, aunque 
se recomiendan tres. 

- Casos clínicos. Describirán uno o más casos de in-
terés excepcional y que aporten nuevos datos al 
conocimiento diagnóstico o terapéutico de una pa-
tología concreta.  Se estructurarán como sigue: ti-
tulo en castellano y en inglés, resumen y abstract 
no estructurado, palabras clave y keywords (de 
tres a seis), introducción, observación clínica, dis-
cusión y bibliografía. La extensión aconsejable del 
texto será́ de cuatro páginas DIN A4. Se admitirá́ 
hasta un máximo de dos figuras y/o tablas. No de-
berán sobrepasarse las 10 citas bibliográficas. Se 
permitirá hasta 6 firmantes. 

- Imagen especial. Entre 1 y 4 imágenes o tablas  de 
especial relevancia y especial contenido didáctico. 
Deberá contener un párrafo explicativo y una mí-
nima bibliografía (máximo 5). El número de fir-
mantes será de hasta 6, aunque se recomiendan 3. 
La extensión máxima será de dos páginas DIN 
A4. 

- Artículos especiales, misceláneas, noticias, etc.. 
Serán siempre por encargo y se adaptarán a las 
normas dadas en el mismo encargo por el comité 
editorial. 

Se utilizará letra Times New Roman, cuerpo 12 y a 
doble espacio. 

En la medida de lo posible, las figuras (excepto fo-
tos), los gráficos y las tablas serán en escala de grises y, 
en caso de incluir algún color, será en tonos rojos y/o 
azules. 

La bibliografía deberá́ contener únicamente las citas 
más pertinentes, presentadas por orden de aparición en el 
texto y numeradas consecutivamente. Cuando se men-
cionan autores en el texto se incluirán los nombres, si 
son uno o dos. Cuando sean más, se citará tan sólo al 
primero, seguido de la expresión et al. y, en ambos 
casos, el número de la cita correspondiente. Los origina-
les aceptados, pero aún no publicados, pueden incluirse 
entre las citas, con el nombre de la revista, seguido por 
“en prensa” entre paréntesis. Las citas bibliográficas 
deberán estar correctamente redactadas y se comproba-
rán siempre con su publicación original. Los nombres de 
las revistas deberán abreviarse de acuerdo con el estilo 
utilizado en el Index Medicus y para la confección 
detallada de las citas se seguirán estrictamente las nor-
mas de Vancouver (disponibles en 
http://www.icmje.org). 

El Comité Editorial se reservará el derecho para pu-
blicar o no publicar aquello que considere. 

 

La recepción de un trabajo por la revista no implica su publicación. El autor será informado del proceso de evaluación. La 
presentación de un trabajo a la revista supone el permiso para la publicación y difusión por parte de ésta del autor. El autor 
debe manifestar que su trabajo respeta los derechos de autor de terceros. 





 

2 

 

Editada y publicada por SOCAMPAR 
C/ Donantes de Sangre, 1 
16002 Cuenca 
email: revistasocampar@gmail.com 
ISSN: 2529-9859 



 

 

  

SOCAMPAR 
Sociedad Castellano-Manchega de 
Patología Respiratoria 
http://www.socampar.com 

Revista SOCAMPAR 
Patología del tórax 

http://www.revista-socampar.com 


