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En la elaboraciéon de este trabajo se ha empleado inteligencia artificial generativa, para la
generacion de imdgenes de apoyo y tablas.
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OBJETIVO DOCENTE

La neumonitis inducida por farmacos oncoldgicos constituye una complicacion cada vez mas
relevante debido al creciente uso de terapias dirigidas e inmunoterapia.

El objetivo de este trabajo es revisar los principales hallazgos clinicos y radioldgicos de |a

toxicidad pulmonar secundaria a farmacos oncologicos y
destacar el papel del radidlogo en su deteccidn precoz, caracterizacidbn y manejo

multidisciplinar.

Se realiza una revisidon docente e ilustrada basada en casos de nuestro centro y revision de la

literatura.
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1 Conocer los patrones radiolégicos 2 Correlacionar farmaco y patron radioldgico
identificar los principales pafrones de Asociar los farmacos oncoldgicos mas frecuentes
toxicidad pulmonar inducida por farmacos con sus  patrones de  lesion  pulmonar
oncolégicos en TC de térax. caracteristica en la imagen.

3 4 Impacto clinico

e Diagndstico diferencial
Comprender la relevancia del diagnostico

Establecer diagndstico diferencial: precoz de la toxicidad pulmonar farmacolégica

neumonia infecciosa, progresion tumoral, para la toma de decisiones terapéuticas y el
neumonitis por radiacion, infarto venoso ... prondstico del paciente.




3 CONGRESO
NACIONAL

VALENCIA

20 -~ 23 MAYO 2026

PRI O LN S

SERam sfeam §i=—

REVISION DEL TEMA

La incidencia y gravedad de la neumonitis inducida por farmacos oncoldgicos
varian ampliamente segun la clase terapéutica, el contexto clinico y la
enfermedad pulmonar previa, siendo especialmente relevante en
iInmunoterapia, determinados TKIs y algunos Anficuerpos Conjugados (ADC).
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TERAPIAS SISTEMICAS CONTRA EL CANCER

Inmunoterapia (ICls)

Anti-PD-1 (Pembrolizumab, Nivolumab), Anti-PD-
L1 (Atezolizumab), Anti-CTLA-4 (Ipilimumab).

Dato: Mayor riesgo con combinaciones Anti-PD-1
+ Anti-CTLA-4.
Anticuerpos Conjugados (ADCs)

Trastuzumab-deruxtecan (T-DXd)

Dato: Riesgo documentado de hasta el 25% de
EPI en algunos estudios pulmonares.

Fig.1 Esquema grdfico de las terapias sistémicas oncoldgicas.

Terapias Dirigidas (TKIs)

Inhibidores EGFR (Osimertinib, Gefitinib,
Erlotinib).

Dato: Mayor incidencia documentada en
poblaciones japonesas/asiaticas.

Quimioterapia Clasica

Taxanos (Docetaxel, Paclitaxel)

Dato: Frecuente en las primeras 12 semanas;
riesgo elevado al combinar con gemcitabina.
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Criterios diagnodsticos y papel del radidlogo

El diagndstico es un reto multidisciplinar que se apoya en los criterios de la
Sociedad Fleischner (2021)

Y

Aparicion de nuevas Relacion temporal clara Exclusidn de otras causas:
. > - . > . : :
opacidades con la administracion del infecciones oportunistas,
parenquimatosas en |a farmaco. progresion tumoral,

TCAR. trombosis venosa ...
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Neumonia
Manifestaciones Organizada (NO)
atipicas
\\
Neumonitis por \\\ Neumonia Intersticial
Hipersensibilidad (NH) Ty TCAR No Especifica (NINE)

Dano Alveolar
Difuso (DAD)
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Principales patrones radiologicos en TC

Los patrones en TC orientan el fenotipo de lesion pulmonar, pero no son patognomaonicos de
toxicidad farmacoldgica; la atfribucion causal exige integracion temporal, clinica y microbioldgica.

Neumonia
Organizada (NO)

Manifestaciones
atipicas

TCAR Neumonia Intersticial

Neumonitis por /\\H 4 ~ No Especifica (NINE)

Hipersensibilidad (NH)

Dano Alveolar
Difuso (DAD)
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Patrones TC: Neumonia Organizada (NO)

- Areas en vidrio deslustrado/ consolidaciones
multifocales parcheadas, a menudo
subpleurales o peribroncovasculares.

- Pueden ser migratorias.

- Signo del “atoléon”

Es el pafron mds frecuente.

Fig.2 TCAR. Carcinoma testicular. Neumonitis secundaria a quimioterapia (QT) (Bleomicina, etopodxido y cisplatino).
Pequenas consolidaciones parenquimatosas parcheadas (flchas blancas) de distribucidon peribroncovascular. Patron NO.
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Fig.3 TCAR. Melanoma en tratamiento con Nivolumab. Neumonitis con patron de NO. Consolidaciones multifocales parcheadas
(flechas blancas) y dreas en vidrio deslustrado (flecha natanja) de predominio subpleural.
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Fig.4 TCAR. Melanoma en tratamiento con Nivolumab. Neumonitis con patron de NO. Consolidaciones multifocales parcheadas
(flechas blancas)y dreas en vidrio deslustrado (fflechas naranjas) de predominio subpleural bilateral.
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- Areas en vidrio deslustrado

- Refticulacion.

- Cambios fibroticos (bronquiectasias)
- Predominio basal o subpleural

- Respeto subpleural +/-

Menos frecuente que NO, con variabilidad
segun la clase terapéutica y la serie publicada.

Fig.5 TCAR. Adenocarcinoma de pulmon lll. Lobectomia LSI. QT + RT radical. Inmunoterapia de mantenimiento. Reticulacion de localizacion
subpleural (flechas blancas) en Idbulo inferior derecho y Ibbulo medio. Neumonitis patréon NINE.
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- Areas en vidrio deslustrado

- Refticulacion.

- Cambios fibroticos (bronquiectasias)
- Predominio basal o subpleural

- Respeto subpleural +/-

Fig.6 TCAR. Adenocarcinoma de pulmon lll. Lobectomia LSI. QT + RT radical. Inmunoterapia de mantenimiento . Caso anterior (Control):
Disminuicion con practica resolucion de la reticulacion del Iébulo medio vy I6bulo inferior derecho (flecha blanca).
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Neumonitis Intersticial Bronquiolocénftrica

- Areas en vidrio deslustrado.

- Nodulos centrolobulillares mal definidos.
- Afrapamiento aéreo.

- Atenuacidn en mosaico.

- +/- Patron de tres densidades

h

Fig.7 TCAR. Neumonitis intersticial bronquiolocéntrica. Se observan dreas de atenuacion en mosaico (flecha blanca), dreas en vidrio
deslustrado (flecha naranja) y pequenas consolidaciones parenquimatosas periféricas (flecha morada).
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Neumonitis Intersticial Bronquiolocénftrica

- Areas en vidrio deslustrado.

- Nodulos centrolobulillares mal definidos.
- Afrapamiento aéreo.

- Atenuacidn en mosaico.

- +/- Patron de tres densidades

Fig.8 TCAR. Neumonifis intersticial bronquiolocéntrica. Se observan multiples nodulillos centrolobulillares (flecha blanca), dreas en

vidrio deslustrado y pequena consolidacion parenquimatosa periférica.
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- Extensas dreas de vidrio deslustrado o
consolidaciones parcheadas o difusas.
- +/-Patron en empedrado

Distrés respiratorio agudo.

Fig.9 TCAR. Carcinoma epidermoide de pulmodn estadio IV en fratamiento con pembrolizumalb. Neumonitis grave. Patron de DAD: extensas areas en
vidrio deslustrado (fleha blanca) y consolidaciones parcheadas (flechas naranjas).
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Extensas dreas de vidrio deslustrado o
consolidaciones parcheadas o difusas.
+/- Patron en empedrado.

Distrés respiratorio agudo.

Fig.10. Carcinoma epidermoide de pulmon estadio IV en tratamiento con pembrolizumab. Neumonitis grave. Patron de DAD: extensas dreas en vidrio
deslustrado flecha blanca) y consolidadciones parcheadas (flecha naranja). A. Rx torax PA. B. TCAR coronal.
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- Adenopatias mediastinicas e hiliares bilaterales.
- Micronddulos de distribucion perilinfatica

(predominio campos superiores y medios).

Se asocia con inmunoterapia.
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TOXICIDAD PULMONAR FARMACOLOGICA — PATRONES POR CLASE TERAPEUTICA

Clase terapéutica Farmacos ejemplo Patrones frecuentes Comentario

INMUNOTERAPIA nivolumab, pembrolizumab,

sprhibransh semanas — meses NO, NINE-like, NH-like, DAD Gran solapamiento; posible reaccion sarcoidea

TERAPIAS

DIRIG“:;AS osimertinib, gefitinib, erlotinib precoz — variable VD difuso, NO, DAD Mayor gravedad en pacientes con EPI previa
ANTICUERPOS )
CONJUGADOS trastuzumab-deruxtecan variable NO /NINE / DAD Alerta alta — riesgo potencialmente fatal

QT clasica bleomicina, taxanos, gemcitabina variable NINE-like, NO, DAD Heomiring daice; gemeiialima y tnmanos
relevantes
Recall post-RT , g Consolidacion geogrifica de campo R o
varios tras reexposicion i Clave la distribucién anatomica

NO: nenmonfo organizativa - NINE: neumonia intersticial no especifica - NH: neumonitis por hipersensibilidad - DAD; dafio alveolar difuse - VD vidrio deslustrodo - EPL enfermedad pulmonar intersticial -
RT! radioterapia
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Factores de riesgo

- Inmunoterapia / Anticuerpos conjugados (ADC)

- Edad avanzada

- Sexo masculino

- Enfermedad pulmonar previa (EPOC, enfermedad pulmonar intersticial
(EPI) preexistente)

- Tabagquismo

- Incidencia significativamente mayor de heumonitis graves por TKlIs en
poblaciones japonesas en comparacion con resto del mundo.

- Marcadores de mal prondstico: Inicio rapido, patron de DAD y edad

avanzada.
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Grado 4:
Grado 3: Amenaza
Grado 2; Sintomas para la Vida
Sintomas Leves Graves
Grado 1: o Moderados
Asintomatico

Cuadro critico de

p y T
Se manifiesta insuficiencia
_ disnea e respiratoria que
Presencia de insuficiencia exige una
disnea, tos y T intervencion
[ e resuficiencia NLE
= %?glseer:]tt%no dolor toracico; respiratoria; es médica urgente
sintomas _ requiere obligatoriala inmediata.
visibles ni Intervencion administracion

“malestar fisico. médica. de oxigeno. M &
@J} \ A

Fig.12 Clasificacion de la neumonitis segun gravedad.
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Manejo de la sospecha de toxicidad pulmonar

Evaluacion sintomatica

BUsqueda de infeccion: esputo £ hemocultivo y urocultivo

Sintomas leves-moderados Sintomas graves Sintomas potencialmente
Asintomadatico . e : e
(disneq, tos, dolor tordcico) (disneq, insuficiencia resp.) mortales
PFP (inmunoterapia) PFP (inmunoterapia) Ingreso hospitalario
Seguimiento clinico estrecho Broncoscopia y BAL
+ Broncoscopia y BAL
+ Demorar fratamiento Monitorizacion diaria
Interrumpir el fratamiento
TC a las 6-8 semanas Suspender tratamiento
(seguimiento) 1C a las 6-8 semanas Corticoterapia + antibiéticos empiricos
TC de control a las 3-4 semanas

BAL: lavado Efﬁf!ﬂ‘?‘?’vﬂ‘?!‘?f _+ PFP: pruebas de funcion pulmonar - TC: fomografia computarizada - Adaptado ESMO/ASCO
El radidlogo debe alertar sobre: extension, patréon de alto riesgo, hallazgos alternativos de infeccidon/edema/hemorragia, relacién con campo de radioterapiai.

Fig.13 Esquema orientativo para sospecha de neumonitis por inmunoterapia.
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- Neumonia infecciosa (a)

- Progresion tumoral (b)

- Neumonitis por radiacion (c)

- Neumonitis “Radiation recall”
- Infarto venoso

- Hemorragia alveolar difusa (d)
- Edema pulmonar
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Toxicidad vs progresion tumoral

Diferenciar la toxicidad pulmonar farmacolégica de la progresion tumoral es uno de los mayores
desafios en el diagndstico radioldgico, ya que ambas enfidades pueden coexistir y presentar

hallazgos solapados.

Progresion tumoral

Inicio variable; generalmente semanas o Curso tipicamente gradual y progresivo.
pocos meses después de iniciar el
tratamiento. Puede ocurrir en cualquier etapa de la

enfermedad neopldsica,

Sintomas como disnea v tos pueden ) ) ) .,
! ! Y Y independientemente de la infroduccion

aparecer de forma aguda o subaguda. , ,
reciente de un faGrmaco.
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Fig.14. T4AN2MO Carcinoma pulmén no célula pequena. RT +
posterior inmunoterapia pembrolizumab . A-B TC inicial. C-D
Progresion tumoral. En C y D se observa crecimiento de la masa
tumoral (flecha blanca) y aparicion de derrame pleural bilateral

(flecha naranja).
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- Generalmente ocurre en los 6 meses siguientes a la
radioterapia (RT) tordcica.

- Areas en vidrio deslustrado y/o consolidacion.

- En el campo de la RT, con margenes geograficos bien
definidos.

- Puede progresar a fibrosis por radiacion con el fiempo.

Fig.15 Neumonitis postraddica en LSD. A. Coronal TC B. Axial TC, ambos
con ventana de parénguima pulmonar. Se observan dreas de
consolidacion (flechas blancas).




VALENCIA

Neumonitis postradiacion
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- Reaccidon inflamatoria desencadenada por farmacos

Radiation
Treatment Plan

que ocurre en tejido pulmonar previaomente irradiado.
- Fdrmacos asociados: Inhibidores de puntos de control

Reference
2 Scan
(5 years post
treatment)

inmunitarios (anti-PD1 / PDL1), quimioterapia, EGFR
inhibidores de tirosinquinasa (TKIs)

Radiation Recall
Findings

(3 months post

reference scan)

Post Steroid
4 (5 months post

Fig.17 Neumonitis"radiation recall” 1. TC : Plan de tratamiento inicial, 2. TC posterior al tratamiento,
reference scan)

3. TC en el momento de la presentacion con “RADIATION RECALL” y 4. TC posterior al ciclo de
esteroides con mejoria a lo largo del tiempo.
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Fig.18 Adenocarcinoma pulmon. Disnea.

TC térax A Coronal, B axial. Areas en vidrio
deslustrado de predominio en l6bulos superiores
(flechas blancas) , patrén en empedrado (flecha
naranaja) y pequenas consolidaciones.
Neumonia por Pneumocystis jirovecii
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL — NUEVO INFILTRADO EN PACIENTE ONCOLOGICO

Enfidad Hallazgos en TC torax Hallazges clave
Toxicidad Vidrio deslustradeo / consolidaciones bilaterales
farmacolégica Patrén: neumonio organizada [NO), neumaonia intersficial no especifica  Relacién temporal con inicio o cambio de fratamiento

[MIME], neumonitis por hipersensibilidad o dafo alveolar difuso.

i Vidrio deslusirade difuso, arbol en brote, cavitacién, consolidacién
Infeccion oporiunista  |ohar Fiebre, neutropenia, cultives, LDOH elevadao

Hallozgos vanables segun & gemen implicado

Progresién fumoral  Crecimiento nodular o linfangitico, masa nueva, derrame

progresivo Curso oncoldgico, marcadores tumorates, PET-TC

Neumonitis post- : : . T Ve
mdinfefn:in Consolidacién / vidrio deslusirado en el campe iradiade 22;"?3?”‘?;:{& detadiolerap reciente: dibucion o

Reactivacion post-  pegctivacién en el campo iradiado previo fras administracion de

radioterapia b e mEes Cronologia: farmaco administrade después de la radinterapia

Edema pulmonar  gngrosamiento septal liso, derrame pleural bilateral, cardiomegalia Insuficiencia cardiaca, balance hidrico alterado

H ia alvecla
emm:gu:: veolal vidrio deslustrado / consolidacion difusa, posible pafrén en

empedrado Hemoptisis, anemia de instauracion aguda
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CONCLUSIONES

La toxicidad pulmonar es una complicacion cada vez mas

relevante que debe ser considerada en todo paciente
oncoldgico con nuevos hallazgos en TCAR.
Es fundamental su deteccién precoz por el radidlogo.
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CONCLUSIONES

Aungue los patrones son inespecificos, su correcta

identificacion permite estimar extension, sugerir fenotipo de
lesion y alertar sobre formas potencialmente graves,
contribuyendo junto con la clinica a la gradacion y al
manejo.
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CONCLUSIONES

El abordaje debe ser multidisciplinar (radidlogos, oncologos y

neumaologos), intfegrando la cronologia farmacoldgica y
clinica, los hallazgos de imagen y descartar diagnosticos
alternativos.
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