Patologia
pulmonar
restrictiva



Concepte

A Reduccio de la distensibilitat i la
capacitat pulmonar.

A Afectacio (inflamacio i fibrosi) de
| 01l ntersti cli per i f
alveolars).

A Afectacio difusa | habitualment

cronica. neumopatia
intersticial cronica.



Malaltia pulmonar restrictiva
cronica

A Radiologicament

Alnfiltraci6 difusa, lineal o de petits noduls o
ombres en vidre desllustrat.

A Inicialment : alveolitis.
A Fases avancades : pulmo de bresca.

A Complicacions
AlInsuficiéncia respiratoria.
ACor pulmonale .



. pulmonar restrictiva cronica
Tipus

A Fibrosants
A Granulomatoses
A Eosinofiliques

A Relacionades amb el tabac
A Altres tipus



Fibrosants

AFibrosi pulmonar idiopatica
(pneumonia intersticial usual).

APneumonia intersticial inespecifica.

APneumonia organitzativa
criptogenica.
APneumoconiosi.

ACol-lagenopaties
(LES, AR, esclerodermia).

AFarmacs.
ARadiacions.



Fibrosi pulmonar idiopatica. Patogenia

Factores ambientales:
Tabaquismo
Exposicion laberal
Otros irritantes, toxinas
Infeccion virica

Epitelio de riesgo: ‘
Edad = =
Factares genéticos:

Mutaciones de la telomerasa
Mutaciones del surfactante
Variante MUC5B _ A

Respuesta inmunilaria Lesion/activacion
innata y adaptativa <— epitelial persistente J

AN

Factores profibrogénicos
TGF-a
<D

PISK/AKT Senalizacion intracelular
anomala

‘ Proliferacién y produccion de colageno

Fibrosis l

Figura 15-13 Mecanismos patogenos propuestos en la fibrosis pulmonar idio
patica, Los factores ambientales que son potencialmenta nocivos para el epi

telio alveolar interactian con los factores genéticos o relacionados con el
envejecimiento y se asocian al riesgo de provocar una lesion epitelial persis-
tente. Laos factores segregados desde &l epitelio lesionado/activado activan
los Tbroblastos intersticiales, posiblemente potenciados ner los factores libe

rados desde las células inmunitarias congénitas y adaptativas producidos 2n
respuesta a las senalas de «peligro» emitidas por el epitelic danado. Hay al-
gunos indicios de que esos fibroblastos activados presentan anomali
aumentan Iz senalizacion a traves de la via PISK/AKT, Los fibroblastos
dos in y depesitan colageno, con lo que provecan fibrosis intersticial
y, en ocasiones, insuficiencia respiratoria

sintet

¢



> > > >

>

Fibrosi pulmonar idiopatica  -alveolitis
fibrosant criptogenica
Pneumonia intersticial usual (P1U)

Pacients entre 40 -70 anys.
Cicles repetits doal veol |
Resposta Th2 a agents causals desconeguts.

t

Fibrosi intersticial  progressiva, apedacada , subpleural i
septes interlobulars , més en lobuls inferiors.

Nombre de fibroblastos inicialment alt (focus
fibroblastics):  reduccio progressiva  heterogénia.

Altres cel-lules : limfocits, plasmocits, neutrofils, eosinofils,
mastocits.

Fibrosi en bresca : com quistos revestits per pneumocits
de tipus Il en fases avancades.

Tractament no efectiu. Supervivencia sense
trasplant ament : O3 anys

C
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Fibrosi pulmonar idiopatica
Pneumonia intersticial usual
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Inflamacion intersticial reactiva

Bronquiolo
terminal

< Acino

Inflamacion “Amputacion” de la
crénica, via respiratoria distal
fibroblastos, (e,

fibrosis

Crecimiento del
epitelio bronquiolar

Via respiratoria

distal colapsada Fibrosis densa

Figura 12-63. Patogenia del pulmén en panal de abeja. El pulmén en
panal de abeja es resultado de diversas formas de dafio. La inflamacidn inters-
ticial y alveolar destruye (“amputa”) la porcién distal del acino. Las porciones
proximales se dilatan y son recubiertas por epitelio bronquiolar.




Pneumonia intersticial
iInespecifica

A Pacients de 45 -55 anys.

A Calaix de sastre. Causa
desconeguda.

A Pitjor pronostic que PIU.
A TIpus:
ACel-lular: moderat nombre de limfocits,
pocs plasmaocits.

AFibrosant: no heterogénia; sense

focus fibroblastics: no hi ha fibrosi en

bresca.




Pneumonia organitzativa
criptogenica

A Amb bronquiolitis obliterant . taps
polipoides de teixit connectiu lax
(cossos de Masson) en conductes
alveolars, alveols i bronquiols.

A Lesions multifocals subpleurals |
peribronquials.

A No heterogenia , sense fibrosi
Intersticial ni pulmoé en bresca.

A Bon pronostic (corticoides).




Pneumonia organitzativa criptogena




Pneumoconiosi

A Malalties produides per inhalacio de
particules organigues o inorganigues
(+ fums I vapors).

A Quantitat, grandaria (pitjor: 1 -5mMm) ,
solubllitat, reactivitat | forma de les
particules.

A Reactivitat alta : macrofags -
filoroblastos -col-lagen.

A Predisposicio individual o tabac.



Neumoconiosl

A Neumoconiosl dels treballadors
del carbo.

A Silicosi.

A Asbestosil.



Neumoconliosl
dels treballadors del carbd

A Antracosi asimptomatica*.

A Neumoconiosi simple  (minima disfuncié
pulmonar). Lobuls superiors.

AMacules (1-2 mm. Macrofags i carbo).
ANoduls (a més, fibres de col-lagen).
AEnfisema centrolobular a vegades.

A Neumoconiosi complicada (fibrosi
massiva progressiva)

ACicatrius grans (>1 cm), negroses,
multiples (sovint centre necrotic).



Enfisema centrolobular
amb antracosi




FIBROSI

MASSIVA
PROGRESSIVA

(CARBO)

@© Elsevier 2005



Silicosi

A Dioxid de silici cristal-li ~ (quars , cristobalita i
tridimita). Menys efecte si esta barrejat
amb altres minerals.

A La malaltia laboral cronica meés fregtent.
A Fibrosi nodular lentament progressiva.

A Macrofags: IL1, IL18, radicals lliures
— Fibrosi



Silicosi

A Petits noduls en lobuls superiors.

A Noduls confluents o cicatrius col-lagenes
dures: col-lagen hialinitzat arremolinat
central + particules de silice (Ilum

polaritzada).
A Pot evolucionar a fibrosi pulmonar massiva.

~

A Pot afectar els ganglis limfatics hilars
(cal ci fi cacli - elapleard.o s c a

A Afavoreix la tuberculosi (Immunitat
cel-lular -macrofags).

A Carcinogen (controvertit).




Silicosi
avancada
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Amiant (asbest)

A SOn silicats hidratats cristal-lins amb
geometria fibrosa.

A Tipus
ASerpentina: les més usades. Fibres corbades i
flexibles.
AAmfibols: fibres rectes, rigides (les pitjors;
especialment les de longitud >8 nm | diametre
<0,5 mm).

AProdueixen fibrosi intersticial. Les lesions
comencen als lobuls inferiors (subpleural).

ALdacci - cancerz2gena &es
fum del tabac.

mu |



Amiant (asbest)

A Plagues fibroses pleurals  (no hi ha cossos
doasbest) .

A Vessament pleural.

A Fibrosi intersticial difusa (asbestosi)
(s2 qgue hi ha co0ssos doasbe

A Cancer de pulmdé  (x5; + tabac x50).

A Mesoteloma (x1. 000) (sod0asso
amfibols).

AC" " ncer de | aringe, de c



Asbestosi







Malalties granulomatoses
A Sarcoidosi.

A Pneumonia per hipersensibilitat
(alveolitis al-lergica extrinseca).

A Eosinofilia pulmonar.



Sarcoidosi

A Malaltia sistemica
A Adenopaties hilars.
A Lesions oculars (tracte uveal, retina, nervi optic).

A Viscerals: pulmd , fetge, melsa, parotida  (la
uveoparotiditis: sindrome de Mikulicz).

A Cutanies (eritema nodos, lupus  pernio ).
A M. Ossia
A Causa desconeguda*. Desregulacio immune.

Proliferacio oligoclonal de limfocits T: CD4, T 41 (IF
gamma, IL -2). FNT elevat. Hipergammaglobulinémia policlonal.

A Granulomes no caseificants peribroncovasculars |

ganglionars (+/ -cossos laminats de Schaumann, i cossos
asteroides).*







