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RESUMEN

Paciente de sexo masculino, 70 anos, con leucemia mieloide crénica en tratamiento
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dicho farmaco.

ABSTRACT

con dasatinib, desarrolla insuficiencia respiratoria asociada a toxicidad pulmonar por
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70-year-old male patient with chronic myeloid leukemia receiving treatment with da-
satinib develops respiratory failure associated with pulmonary toxicity related to such

drug.
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INTRODUCCION

Los pacientes con neoplasias linfohematolégicas
pueden desarrollar enfermedades pulmonares
producto de la inmunosupresién caracteristica
de la enfermedad o de la producida por agentes
quimioterapicos o inmunomodulares utilizados
en el tratamiento!.

Los farmacos disponibles para su terapéutica
son amplios. Diversos esquemas han demostrado
potencial toxicidad pulmonar, por lo que su conoci-
miento de particular interés para el neumondlogo
para enfrentar los diagnosticos diferenciales?.

CASO CLIiNICO

Paciente masculino de 70 anos con antecedentes: ceguera
bilateral, carcinoma renal con nefrectomia mas radiotera-
pia y leucemia mieloide crénica. Recibié tratamiento con
imatinib por un ano, que se roté a dasatinib 140 mg/d por
falla terapéutica.

Consulta a emergencias (antes de la pandemia) debido
a un cuadro de 15 d caracterizado por tos seca, fiebre y

disnea progresiva. Se realiza radiografia de térax: infiltrado
alveolar en base derecha. Se extraen hemocultivos y se inicia
tratamiento con levofloxacina 750 mg/d con diagndstico de
neumonia. A las 72 h por falta de respuesta clinica se decide
su internacién. Al ingreso paciente en regular estado general,
febril, oximetria 93 % al aire ambiente. Laboratorio: Hb: 8g/
dL; PCR 9 mg/L; sin leucocitosis; creatinina de 1,6 mg/dL. Se
toman nuevos hemocultivos y se inicia tratamiento antibié-
tico endovenoso con ampicilina/sulbactam + claritromicina.

Presenta deterioro progresivo, taquipnea y requerimien-
to de méscara con reservorio por insuficiencia respiratoria.
Por persistencia febril se rota tratamiento a meropenemy se
decide su traslado a terapia intensiva. Se realiza tomografia
de torax: atrapamiento aéreo, infiltrado alveolar biapical,
imagenes pseudonodulares bilaterales, derrame pleural
izquierdo leve (Figura 1).

Se realiza un ecocardiograma normal. Se efectiia fibro-
broncoscopia con lavado broncoalveolar. Cultivo para gér-
menes comunes, micobacterias y hongos: negativo. PCR
para Pneumocystis jiroveci negativo. Citolégico negativo.

Por sospecha de toxicidad pulmonar por dasatinib se lo
suspende y se inicia tratamiento con corticoides con mejoria
clinica, gasométrica e imagenolégica. Se externa alos 7dy se
le indica que continte con corticoides orales durante 1 mes.
Se solicita la realizacién en forma ambulatoria de una nueva
tomografia de térax sin infiltrados pulmonares (Figura 2).

! Servicio Neumonologia. Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas. EI Palomar. Provincia de Buenos Aires. Argentina.
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Figura 1. Tomografia de térax de ingreso a terapia.

Figura 2. Tomografia de térax de control post tratamiento con corticoides.

DISCUSION

Dasatinib es un inhibidor de la tirosina quinasa
ABL de segunda generacion, biodisponible por via
oral y activo contra mutantes BCR-ABL resistentes
a imatinib. También utilizado como tratamiento
de primera linea®*. Los efectos adversos descriptos
incluyen fiebre, mialgias, hipertensién arterial pul-
monar, derrame pleural (exudado), broncoespasmo
e infiltrados pulmonares (“vidrio esmerilado”,
engrosamientos septales, consolidaciones focales
o seudonodulares). Las manifestaciones pulmona-
res aparecen habitualmente al mes del inicio del
tratamiento, lo que puede expresarse hasta dos
anos después de este. Parecen presentar un efecto
dosis-dependiente, lo que es probable que sea el
resultado de un mecanismo inmunomediado® 8.
En el trabajo de Bergeron, se identificaron 9
de 40 pacientes (22,5%) con Leucemia mieloide
crénica (LMC) en fase crénica que recibieron dasa-
tinib y desarrollaron anomalias pulmonares. Entre
ellos, seis tenian derrames pleurales (todos eran
exudados) y siete tenian cambios en el parénquima

pulmonar con opacidades en “vidrio esmerilado”
o alveolares y engrosamiento septal (cuatro pa-
cientes tenian derrames pleurales y cambios en el
parénquima pulmonar)’.

Respecto al derrame pleural, si este tiene un
volumen suficiente, se debe realizar una toraco-
centesis diagnostica para diferenciar exudado del
trasudado, cultivar y excluir una infeccion pleural.
En los casos con liquido minimo, se puede consi-
derar la continuaciéon del inhibidor de la tirosin
quinasa (TKI) con una estrecha monitorizacién
clinica y radioldégica, mientras que, en casos de
derrames pleurales moderados o grandes, se debe
considerar la reduccién de la dosis, la retirada o
el cambio de TKI de acuerdo con las opciones de
tratamiento alternativas para la LMC3.

La toracocentesis, el lavado broncoalveolar y
la biopsia muestran predominio linfocitario (con
acamulos linfoides en la biopsia)®.

La suspensién del farmaco y los corticoides
sistémicos logran la resolucién del cuadro. La
droga puede ser reintroducida en la dosis més baja
efectiva sin recrudecer los sintomas'.
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CONCLUSION

Latoxicidad pulmonar por dasatinib se debe incluir
dentro de los diagnésticos diferenciales en pacien-
tes con sintomas respiratorios e infiltrados pulmo-
nares. La falta de respuesta a los antibiéticos, el
resultado negativo de los estudios bacteriolégicos
y la progresién clinica e imagenoldgica llevé a
sospechar la entidad. La mejoria con la suspen-
sion del farmaco y uso de corticoides confirmoé el
diagnéstico.
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