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SUMMARY '
We report the case of a 65-year-old patient with a 10-year history of Hashimoto’s thyroiditis who presented with dry cough and dysp- -
nea and was subsequently diagnosed of pulmonary fibrosis after lung biopsy. The absence of a focal or immediate cause of the pul- .
monary lesion and improvement of the symptoms following steroid therapy suggest an association between the two diseases. Rev Esp‘
Patol 1998; 31(3): 275-278.
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RESUMEN

Presentamos una paciente de 65 afios con historia de 10 afios de tiroiditis de Hashimoto que presentaba tos seca y disnea que se
diagnosticé mediante biopsia pulmonar de fibrosis pulmonar. La ausencia de causa focal e inmediata de Ia lesion pulmonary la mejoria
de los sintomas tras la terapia esteroidea favorecen una asociacion entre las dos enfermedades. Rev Esp Patol 1998; 31(3): 275-278.
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INTRODUCCION

La tiroiditis de Hashimoto es una enfermedad inflama-
toria del tiroides de etiologia autoinmune que}afecta tipi-
camente a mujeres de mas de 40 afios de edad. El meca-
nismo que conduce a ella es tanto de naturaleza humoral
como celular. Existen anticuerpos circulantes frente a la
tiroglobulina y otros antigenos celulares foliculares, so-
bre todo receptores de tirotropina (TSA). No obstante,
se ha sugerido que el factor inicial en el desarrollo de la
tiroiditis de Hashimoto es un defecto de los linfocitos T
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supresores en el interior del tiroides (1). Histolégica-
mente, los rasgos caracteristicos son la infiltracién lin-
focitica del estroma y el cambio oxifflico del epitelio
folicular. El tejido linfoide siempre presenta foliculos
grandes con centros germinales. En ocasiones se puede
encontrar inflamacion linfocitica en otros Grganos, pro-
bablemente también con una base autoinmune. Esto
incluye la adrenalitis linfocitica y la neumonitis intersti-
cial linfocitica (2). Presentamos un caso de fibrosis in-
tersticial pulmonar en una paciente diagnosticada de
tiroiditis de Hashimoto 10 afios antes.
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HISTORIA CLINICA
Y DESCRIPCION ANATOMOPATOLOGICA

La paciente era una mujer de 65 aflos, diagnosticada 10
afios antes de tiroiditis de Hashimoto con posterior desa-
rrollo de hipotiroidismo, en tratamiento con levotiroxina
(100 pg/dia) hasta la actualidad. En 1994 present6 un
cuadro caracterizado por tos seca seguida de disnea de
medianos-pequefios esfuerzos, acompafiadas de marca-
da astenia. En 1996 ingresé en otro centro por presentar
opresién precordial, malestar general y agravamiento de
la disnea. La gasometria evidenci6 PO, 44 mmHg,
-PCO, 32 mmHg y saturacién de O, 81,4%. La radio-
grafia de térax mostré un patrdn intersticial pulmonar
bilateral de predominio basal. Las pruebas de funcién
respiratoria no fueron valorables por la mala colabora-
cién de la paciente, y la difusion de CO resultd estar en
el limite inferior del rango de la normalidad. Seroldgi-
camente se demostraron anticuerpos antinucleares posi-
tivos y antimicrosomales positivos a titulos de 1/80 y
1/25.000, respectivamente, con factor reumatoide, tuber-
culina, antigliadina, antitiroglobulina, anticélulas parie-
tales, inhibidor de la enzima conversora de angiotensina,
anticuerpos antirreticulina y anticitoplasma de neutrd-
filo negativos. La analitica general demostré una ligera
anemia normocitica con el resto de los parametros hema-
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toldgicos y bioquimicos normales. Se inicié tratamiento
con prednisona a una dosis inicial de 40 mg/dfa y postéf
riormente a dosis decrecientes. Al mes de tratamiento la
paciente presentd un aumento de la disnea, por lo que se
procedi6 a su ingreso. En la TAC tordcica se observaron
dreas parcheadas de destruccién pulmonar diseminadas
bilaterales compatibles con enfisema, mientras que en
las bases pulmonares coexistian pequeiias atelectasias
subsegmentarias, bandas subpleurales y pequefios quis-
tes periféricos, en conjunto compatibles con fibrosis pul-
monar asociada (Fig. 1).

Se realiz6 biopsia pulmonar que mostré una fibrosis
intersticial con hiperplasia focal de neumocitos y bron-
quiolizacién alveolar de cardcter nodular (Fig. 2). Entre
las 4reas de fibrosis se observd tejido pulmonar con
alveolos dilatados y rotura de tabiques. Asimismo se
obseryaron macréfagos cargados de hemosiderina en la
luz de los alveolos. El diagnéstico fue de fibrosis inters-
ticial idiopdtica. A los 6 meses del tratamiento esteroi-,
deo la paciente presentaba una mejoria de sus sintomas,
aunque no habian desaparecido completamente.

DISCUSION

La fibrosis, en general, es una reaccién inespecifica re-
parativa como consecuencia de un dafio tisular inflama-

Figura 1. Ligero aumento del patrén intersticial en las bases.
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Figura 2. Fibrosis intersticial. En este campo se aprecia bronquioliza-
cion de los tabiques. Notese la ausencia de infiltracién linfocitaria
(tricrémico de Masson, magnificacion original x100).

torio. Existe una gran confusién en cuanto a la clasifica-
cién de fibrosis intersticial pulmonar complicada por el
amplio espectro morfolégico y sus numerosas causas
etiolégicas. En 1969 Liebow y Carrington (3) estable-
cieron cinco grupos de enfermedades intersticiales pul-
monares: neumonitis intersticial usual, neumonitis in-
tersticial usual con bronquiolitis obliterante, neumonitis
intersticial descamativa, neumonitis intersticial linfociti-
ca y neumonitis intersticial de células gigantes. Debido
a que existe un gran solapamiento de las caracteristicas
histoldgicas en estos grupos se han sugerido términos
integradores tales como alveolitis fibrosante idiopética,
alveolitis fibrosante idiopética difusa crénica v fibrosis
intersticial idiopatica (4).

Nosotros describimos un caso de fibrosis intersticial
idiopdtica pulmonar asociada a una tiroiditis de Hashi-
moto. Elegimos el término de fibrosis intersticial idiopd-
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tica porque la lesién aparece en un pulmén sin afeccién
focal preexistente que lajustifique. Hoy dia se recono-
cen mds de cien entidades como posibles causas de
fibrosis pulmonar (5-8), aunque en la mayoria de ellas Ia
patogenia no se conoce muy bien. Aproximadamente
entre el 10% y el 20% de los casos de fibrosis intersti-
cial se asocian a enfermedades sistémicas tales como ar-
tritis reumatoide, polimiositis-dermatomiositis, lupus eri-
tematoso sistémico (9), sindrome de Sjogren (10), ane-
mia hemolitica autoinmune (11), enfermedad del injerto
contra el huésped en pacientes trasplantados de medula
Osea (12) y varias enfermedades hepdticas (7, 13).

La relacién entre la fibrosis intersticial pulmonar y
otras enfermedades autoinmunes sugiere la participa-
cién de un mecanismo autoinmune en el desarrollo de la
lesién pulmonar. Khardori y cols. (2) describieron 4 ca-
sos de neumonitis intersticial linfocitica asociados a
enfermedad autoinmune tiroidea. La edad media de esos
pacientes fue de 55 afios, con una relacién mujer-hom-
bre de 3:1, por tanto con una predisposicién mayor hacia
las mujeres. En estos casos las lesiones pulmonares apla—
recieron o se diagnosticaron después de la enfermedad
tiroidea. También se observo un acusado aumento de la
cantidad de linfocitos en el lavado bronquioalveolar,
comparado con pacientes normales. Y ademds un mayor
porcentaje fue de linfocitos T supresores CD8 (40,8%),
comparado con un menor porcentaje en controles nor-
males (25%j). Es dificil probar definitivamente que la
asociacion entre las dos enfermedades sea de naturaleza
autoinmune pero los autores del articulo sugieren la
posibilidad de que el aumento de linfocitos T supresores
en el lavado bronquioalveolar asi como la respuesta cli-
nica a la terapia esteroidea favorezcan un mecanismo
autoinmune en el desarrollo de la lesién pulmonar.

De acuerdo con las conclusiones de ese articulo (2),
la paciente de nuestro caso es una mujer de 65 afios que
presenta un cuadro de fibrosis intersticial idiopatica en el
pulmén 10 afios después del diagnéstico inicial de tiroi-
ditis de Hashimoto. Respondié bien al tratamiento este-
roideo. No obstante, su cuadro histolégico difiere del de
neumonitis intersticial linfocitica descrito por Khardori y
cols. La fibrosis intersticial idiopética de nuestro caso no
presentd el intenso infiltrado polimorfo intersticial com-
puesto por linfocitos maduros mezclados con células
plasmaticas e histiocitos caracteristicos de la neumonitis
intersticial linfocitica (Fig. 2). Esta diferencia puede de-
berse al tratamiento esteroideo durante 3 meses antes de
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la biopsia. Probablemente nuestro caso es similar a los
descritos por Khardori y cols., aunque con las diferencias
morfoldgicas atribuibles al tratamiento previo.

En resumen, presentamos un caso de tiroiditis de
Hashimoto asociada a fibrosis intersticial idiopética que
sugiere la existencia de una relacion entre las dos enfer-
medades, probablemente de naturaleza autoinmune. Es
una asociacion poco frecuente que debe tenerse en cuen-
ta en los pacientes con tiroiditis de Hashimoto que desa-
rrollan cuadros de disnea y tos no productiva.
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