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Desde enero de 1968 hasta la actualidad hemos observado, en el
Instituto de Puericultura de la Casa Provincial de Maternidad, varios
casos de neumonias por “Pneumocystis Carinii” en lactantes pequenos.
Con un criterio rigido, s6lo incluimos en este trabajo aquellos que el exa-
men histo-patolégico posnecropsia demostré la presencia del agente cau-
sal, que constituye e} elemento esencial de diagnodstico para la indivi-
dualizacion de esa neumopatia.

Aunque con anterioridad a VanEec, JirovEC y LuQuEs, existian des-
Cripciones anatomicas de un tipo de neumonia intersticial de etiologia
desconocida (WATGEN, 1913; FEYRTER, 1927; Rossie, 1928; AmmicH y
Bexnecke, 1937) y VAN pER MEER y Bruc (1942), habian hallado el Pneu-
mocystis Carinii en el pulmoén de un nifo fallecido por neumonia, fueron
aquellos autores (1951 y 1953) los que atribuyeron la causa de la enfer-
medad a dicho agente.

A partir de las primeras publicaciones en paises centroeuropeos, la
enfermedad ha sido posteriormente descrita en los cuatro continentes.
Sin embargo, en Espana, solo existe el caso aislado de Ropricuez VieIL
(1968) y los recientes hallazgos necrépsicos de Moracas y VibaL (1971).

El agente causal, descrito por primera vez por Cuacas en el animal,
en 1909, recibi6 el nombre de Pneumocystis Carinii (P.c.) en 1912 por

ELANOE y DELANOE. Aunque no existe base suficiente para su clasifica-
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cion taxondmica (no se ha logrado su cultivo in vitro, no se conoce su
morfologia ni sus requerimientos metabélicos, y no se sabe exactamente
su modo de transmision), predomina la opinién de considerarlo un pro-
tozoario.

El P.c. es un parasito ubicuo y se ha observado ampliamente en va-
rios animales, en los que vive como saprofito. La infeccién por P.c. es
posible inducirla en ellos mediante varios agentes (cortisona, antibioti-
cos, rayos X), incluso sin exponerles a una fuente de material infectivo
conocido. Tiene una especificidad exclusiva para el tejido pulmonar salvo
en un caso descrito, y en el hombre la infeccién ocurre en alguna de las
siguientes circunstancias: a) La excepcional infeccion intrauterina; b) Ni-
fios afectos de hipogamaglobulinemia; ¢) Pacientes de todas las edades
tratados con agentes inmunosupresores por diversos procesos, malignos o
benignos, o tras trasplantes de organos; d) Sin embargo, la situacion clasi-
c2 es la epidemia en instituciones cerradas, afectandose sobre todo prema-
turos o lactantes debilitados, en especial si han sufrido infecciones, con
frecuencia pulmonares, y tratamientos antibioticos, al menos tres sema-
nas antes de iniciar la sintomatologia de la enfermedad (este tiempo es
considerado como el limite inferior del periodo de incubacién). Estas
eventualidades son claramente observables en los diez casos obijeto de
nuestro estudio (fig. 1). En un caso la enfermedad complic6 una hepati-
tis infecciosa; hecho también observado por Kumate (1967).
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Fig. 1
Los datos anteriores hacen suponer que “la neumonia por P.c. es
una enfermedad causada por un organismo ubicuo de poca virulencia
y limitada especificidad tisular, en un huésped susceptible” (Rossins,
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1967). “El parasito se transmitiria por via aérea y bastaria uno o més
nifos infectados para iniciarse una epidemia en una sala de lactantes,
siendo factor suficiente para el contacto la exposicién a una alta con-
centracion en el aire.”

La distribucion por edades en nuestros casos consta en la figura 2. No
existi6 una especial incidencia estacional ni en funcién de sexo.
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EVOLUOZION
Comisnzo curso rallacido (dfa)
3 Progreaiyo (&) ... — 7 — 10 -1}
Insidioso (7) } Remitante (2) ... 10 - 16 - 15
Bruseo [3) ... Progreasive (3) ... B -5 =7
Fig. 4

Estupio crinico (figs. 3 y 4).

Un signo comin de comienzo en todos los casos es una polipnea
superior a 50 resp./m. que se acompana con frecuencia de una palidez
grisacea, fiebre moderada y en algunos casos tos quintosa. Otros signos
son inespecificos: anorexia, irritabilidad, trastornos digestivos y hepato-
esplenomegalia. En contraste, los signos fisicos son escasos.

Aunque la enfermedad se describe habitualmente como de comien-
70 solapado y curso bastante prolongado, debemos llamar la atencion
sobre la frecuencia de inicios bruscos; en tres de nuestros casos la pri-
mera manifestacién fue una crisis de cianosis. En la primera eventuali-
dad (7 casos) los signos van acentuandose progresivamente con polipnea
que puede llegar incluso a 100-130 resp./m. con gran retraccion, cons-
tante coloracion pélida gris de la piel, cianosis a pesar de ser mantenidos
en tienda de Os, tos casi continua, deficultad para la alimentacion, taqui-
cardia, adinamia-hipotonia y crisis de agitacién con aumento de la cia-
nosis a la minima manipulacién; observamos fiebre en el 75 por ciento
de los casos, que es completamente irregular en su curva y grado. En
contraste con este cuadro tan espectacular, les signos fisicos se hallan
reducidos constantemente a una disminucion simétrica del murmullo
vesicular.

Es frecuente (3 casos) un curso “remitente”, o sea, aparentes mejo-
rias de horas o dias con disminucién de la polipnea y mejoria del aspecto
general y coloracion, para volver de nuevo a empeorar.

En las formas de comienzo insidioso los nifios fallecieron de los 7 a
los 16 dias de haber iniciado el sindrome.

En las formas de comienzo brusco, la sintomatologia progresa rapi-
damente falleciendo de los 3 a los 7 dias del inicio, a pesar del trata-
miento adecuado. .

Son signos de mal prondstico, que indican que probablemente el
nifio fallecera antes de cinco dfas: crisis de cianosis, intensa palidez
griszicea, p()lipnea muy progresiva, tal(luicardia, respimcién irregu]m', adi-
namia-hipotonia, tos quintosa repetida, notable disminucion del murmu-
llo vesicular.
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Hasta aqui hemos descrito los casos de evolucion fatal, objeto de
este trabajo. En los que la evolucion es favorable de un modo esponti-
neo, el curso suele ser prolongado, con un comienzo solapado y un pe-
riodo de estado de dos a cuatro semanas, volviendo a la normalidad gra-
dualmente y sin dejar secuelas. En los casos de evolucion fzworabf?: y
tratados, el caracter progresivo de la enfermedad cesa paulatinamente
en el espacio de una semana.

DATOS DE LABORATORIO.

No existe ningtim dato de laboratorio que sea especifico de la enfer-
medad.

Las cifras de leucocitos/mm?®, se distribuyen asi (X 10%): 5-10, un
caso; 10-15, 3 casos; 15-20, 4 casos: 20, 2 casos. En un mongolico la ci-
fra se elevé a 52.000, no pudiéndose completar su estudio. En ocho ni-
fios habia una desviacion a la izquierda del hemograma, no hallandose
eosinofilia en ningiin caso. El proteinograma fue normal en todos los
2a508.

El Astrup, realizado en todos los nifios, indicé una acidosis respira-
toria leve PCO. de 50 a 60 mm. Hg., la saturacion de O. analizada en
3 casos, dio unas cifras de 39, 50 y 80 por ciento, en atmoésfera de Os.
Estos datos corresponden al sindrome de bloqueo alveolapilar, que exis-
te en esta enfermedad. i

Es dificil hacer controles seriados de la calcemia a estos ninos, ya
que la minima manipulacién les empeora gravemente. Por ello sélo po-
demos aportar determinaciones aisladas en seis casos, y en dos de ellos
la calcemia era superior a 11 mg. por ciento (11’2 mg. por ciento), En un
caso con calcemia normal se hallé, en el examen histo-patologico, una
moderada nefro-calcinosis; y en otro con calecemia también normal, una
necrosis del epitelio de los tibulos contorneados proximales.

El valor de la hipercalcemia y de las lesiones renales en la neumo-
nia por P.c. fue senialado por HaLrman, TAHKA y AHVENAINEN en 1954 y
1955, y se atribuy6 a las hiperdesis de vitamina D. Posteriores estudios,
entre ellos el de Pranor FarrAs (1957), han hecho responsable de dicho
trastorno metabdlico a la anoxia.

ExameNn raprorocico (figs. 5, 6 y 7).

Es un hallazgo comin a todos los casos la afectacion bilateral y casi
siempre simétrica, quedando libres las bases y la periferia que se hallan
ocupadas por enfisema. Las imagenes son ya bien patentes desde el
inicio de los sintomas y cambian poco de aspecto durante el curso de la
enfermedad. El aspecto mdis frecuente que hemos encontrado consiste
en unas opacidades irregulares, de contorno mal definido y bastante
densas. que en algunas p]acus confluyen en zonas ]1(nnogéncas mas im-
portantes. Ambos tipos de imagenes pueden alternar con otras radio-
transparentes dando un aspecto general reticulado o en panal. Con
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Fig. 5.— Grandes opacidades homogéneas. Aspecto
claro de vértices, periferia y bases. Imagen de halo de
enfisema (senialado por una flecha).

Fig. 6. — Ndédulos semiconfluentes sobre un fondo de
infiltracion difusa con base libre. Neumomediastino HD.
Neumotorax HD, tras puncién-biopsia.

menos frecuencia hemos observado el clésico aspecto en “vidrio esme-
rilado”, consistente en una infiltracion homogénica y més blanda for-
mada por finas granulaciones, entre las que, en algunas radiografias, se
alternan pequenas zonas radiotransparentes dando una imagen de as-
pecto espumoso. S6lo en una ocasion hemos visto cada uno de los si-
guientes aspectos: opacidades hiliofugales tipo “pulmén catarral™; ban-
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Fig, 7.— Imagen en panal: zonas localizadas de enfi-
sema en el seno de otras condensadas. Bases hiper-
claras.

das lineales a partir del hilio; imagen de “halo de enfisema” de Feinberg
(pequerias bullas de enfisema centradas sobre un islote de atelectasia).

Las posibles complicaciones visibles a rayos X son: neumotérax, neu-
momediastino, fractura costal, caridiomegalia por insuficiencia cardiaca.
Nosotros hemos observado neumomediastino visible radiolégicamente en
dos casos, y en un tercero se hallé tnicamente en la necropsia.

ESTUDIO ANATOMO-PATOLOGICO.

Los hallazgos anatomo-patologicos de los diez casos estudiados son
superponibles.

Aspecto macroscopico: Los pulmones aparecen voluminosos, no co-
lapsados, de consistencia firme y coloracion gris amarillenta. La super-
ficie de corte muestra una imagen reticulada con septos lobulillares pro-
minentes. La pleura no muestra alteraciones patologicas (SPENCER, 1968).

Aspecto micriscopico: Existe una afectacion difusa del parénquima
pulmonar, mostrando una imagen histo-patolégica propia de una neumo-
nia intersticial crénica (fig. 8). Aparecen tabiques alveolares aumentados
de espesor e infiltrados por linfocitos, moderada cantidad de células plas-
maticas y células redondas, no existiendo proliferacion fibrosa (fig. 9). Las
células alveolares limitantes son muy prominentes, adquiriendo una for-
ma cubica e incluso puede existir una acentuada hipertrofia de dichas
células, encontrindose descamadas en la luz de algunos alvéolos (Bo-
LANDE, 1967) (figs. 10, 12 y 13). Los espacios aéreos periféricos pulinona-
res, especialmente los alvéolos y conductos alveolares, se hallan disten-
didos, estando ocupados por una sustancia-de aspecto espumoso- ligera-
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mente eosinofila, en cuyo seno aparecen pequeiios cuerpos basdfilos, en
preparaciones tenidas con hematoxilina-Eosina (fig. 11). En la tincion
P.A.S., el contenido de los espacios aéreos muestra una imagen en panal,
al colorearse las capsulas de los quistes (figs. 12 y 13). Sin embargo, una
imagen mas neta nos da la impregnaci()n con Plata-Metenamina, que

Fig. 9

tifie de color negro solamente algunos quistes, la mayoria esferoidales,
ad(g)tando algunos de ellos una forma en semiluna. Con este método
evidenciamos, ademas de la capsula, la presencia en el interior del quis-
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te, de un corptsculo oscuro de dis?osicién central o mural (WinsLow,
1968) (figs. 14 y 15). En algunos alvéolos en que no aparece material
espumoso en su luz, hallamos membranas hialinas (Kissang, 1967).

Fig. 11. — H-E 600 X

- La existencia de unas paredes alveolares engrosadas, infiltradas por
células plasmaticas y linfocitos, con células alveolares prominentes, jun-
to a la presencia, en los espacios aéreos periféricos distendidos, de un
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material espumoso eosinéfilo (E-O) que muestra una estructura en’ pa-
nal (P.A.S.), en el cual se pueden demostrar quistes de Pneumocystis
(Plata-Metenamina), nos conduce al diagnostico de Neumonia por Pneu-
mocystis Carinii.

Fig. 13. — P.A.S. 1.500 X

Dracn6sTICO. ,

Es necesaria la demostracion directa de los quistes de Pneumocys-
tis para hacer un diagnéstico vilido. Ello se puede conseguir in vivo
mec{)i:mte la biopsia pn]monar por puncion percutanea; nosotros la hemos
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realizado en tres ocasiones, pero creemos que es sumamente peligrosa
en las formas graves y avanzadas, per lo que en estos casos la hemos
abandonado. Para varios autores tiene menos riesgos la biopsia por tora-
cotomia. En cuatro ocasiones hemos investigado la presencia del parasito

Fig. 15. — Plata Metenamina 1.500 X

en la expectoracion (técnica de Le Tan Vina con tincién Gram Weigert)
sin resultados positivos. No hemos puesto en practica el test de fijacion
de complemento descrito I?m' ViveLL y cols., 1956. El diagnéstico clinico
s6lo puede ser de sospecha cuando se retimen una serie de elementos:
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ambiente epidemioldgico, lactantes de uno y medio a cuatro meses con
los anteccdlcntes y signos clinicos antes descritos, escasos hallazgos en
el examen fisico y radiografia evocadora. Sin embargo, muy parecidas
caracteristicas, sobre todo radiologicas, se dan en otras varias enferme-
dades, tales como la proteinosis alveolar, el sindrome de Hamman-Rich,
la neumonitis virica, el sindrome de Wilson-Mikity, la reticulosis, la
neumonia intersticial pertusoide, la neumonia lipoidea, la hemosiderosis
pulmonar. El diagnéstico puede ser todavia mas dificil en los casos de
comienzo brusco y curso rapido, que pueden llevar a confusién con un
sindrome aspirativo, una insuficiencia cardiaca, etc.

TRATAMIENTO,

Actualmente el tratamiento de eleccion es el isotionato de pentami-
dina, introducido por IvApy y PALpy en 1958. Los resultados son alen-
tadores, con la condicion de iniciar el tratamiento precozmente y mno
tratarse de formas clinicas de evolucion aguda. Nosotros, salvo en un caso
en que no fue sospechado el diagnéstico, hemos tratado los enfermos de
la siguiente forma: en dos casos con Glucantine; en un caso con Neosti-
bosan; y los seis restantes, al poder conseguir el preparado, que no existe
en el comercio espanol, con Isotionato de Pentamidina a la dosis de
4 mg./kg. y dia intramuscular. La inefectividad del tratamiento se ex-
plica por las circunstancias antedichas: diagnéstico tardio y, especial-
mente, la frecuencia de formas de evolucion aguda. En otros cuatro
nifos, que no incluimos en este trabaio, ya qué no Cl_[tTl]_)]eIl con un
estricto criterio cientifico, la enfermedad respondi6 positivamente al
farmaco.

No hace falta detallar el indispensable tratamiento complementario:
oxigenoterapia, matenimiento de la hidrataciéon y aporte calérico por
via endovenosa, hcmoterapia o tonicos cardiacos, si es necesario, ete.

RESUMEN.

Se describen las caracteristicas clinicas y el estudio histo-patologico
de diez nirios fallecidos a consecuencia de la newmonia por pneumocys-
tis Carinii, enfermedad cxcepcionahncnte descrita hasta ahora en
Espana.
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