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Objetivo

Describir los patrones tomograficos mas frecuentes de la neumonitis asociada a inhibidores de puntos de control inmunitario
(PD-1/PD-L1) y las claves radiolégicas que permiten diferenciarla de entidades infecciosas, progresion tumoral o toxicidad post-
radioterapia.

Anadir las diapositivas que se precisen
hasta un maximo de 35 Presentacidén educativa /40 presentacion cientifica
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Fisiopatologia

La neumonitis por inhibidores de puntos de control se produce por una disrupcion de la tolerancia inmunolégica periférica.

Los mecanismos clave incluyen:

+ Activacion linfoide: Una proliferacion descontrolada de linfocitos T citotoxicos (CD8+) y células Th1/Th17 que infiltran el parénquima
pulmonar.

+ Disfuncion reguladora: Una disminucion o agotamiento de los linfocitos T reguladores (Tregs), lo que impide la mitigacion del dano tisular.

« Cascada de citoquinas: Niveles elevados de citoquinas proinflamatorias como IL-6, IFN-y, TNF-a e IL-17A, que controlan el dafo
alveolar.

+ Reactividad cruzada: Posible reconocimiento de antigenos compartidos entre las células tumorales y el tejido pulmonar sano
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La neumonitis inmunorrelacionada es una complicacién infrecuente pero potencialmente grave de los tratamientos con inhibidores de puntos de control
inmunitario (PD-1/PD-L1), como Nivolumab, Pembrolizumab, Cemiplimab, Atezolizumab, Avelumab, Durvalumab.

Su incidencia global se situa en torno al 3-5 %, aunque puede ser mayor en terapias combinadas. La aparicion es variable, desde semanas hasta meses
tras el inicio del tratamiento, e incluso tras su suspension, lo que puede dificultar su reconocimiento.

Los factores de riesgo determinantes incluyen enfermedades pulmonares preexistentes (ILD, EPOC, asma), el antecedente de radioterapia toracica y el uso
de terapia combinada (anti-PD-1/L1 méas anti-CTLA-4), los cuales se asocian a un inicio mas temprano y mayor gravedad. El manejo clinico se basa en la
suspension del tratamiento y el inicio precoz de corticosteroides sistémicos (prednisona 1-2 mg/kg/dia), junto con agentes inmunomoduladores en casos
refractarios.

La neumonitis es mas frecuente con los inhibidores de PD-1 como nivolumab, pembrolizumab y cemiplimab y es menos frecuente con los inhibidores de
PD-L1 como atezolizumab, avelumab y durvalumab.

La presentacion clinica es inespecifica, incluyendo disnea, tos seca o febricula, y puede solaparse con otras complicaciones frecuentes en pacientes
oncoldgicos.
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La TC de alta resolucion (TCAR) constituye la herramienta diagnéstica fundamental, permitiendo identificar patrones radiolégicos
caracteristicos que reflejan distintos mecanismos de dafio pulmonar.

El diagnéstico es fundamentalmente radiolégico y de exclusion, requiriendo correlacion con datos clinicos, microbiologicos vy
evolutivos. El reconocimiento precoz de estos patrones es clave para evitar retrasos diagndsticos y permitir un manejo adecuado,
que puede incluir la suspension del tratamiento y el inicio de corticoides.
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La neumonia organizada (NO) es el patron mas frecuente (65-80%) en la neumonitis asociada a inmunoterapia. Se caracteriza
por consolidaciones periféricas 0 peribroncovasculares, a menudo acompanadas de opacidades en vidrio deslustrado y, en

algunos casos, del signo del atolon. La distribucion parcheada y potencialmente migratoria puede ayudar a diferenciarla de
procesos infecciosos.
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Patron NSIP-like

El patron NSIP-like se manifiesta como opacidades en vidrio deslustrado asociadas a reticulacion fina, con predominio
basal o subpleural. La afectacion suele ser relativamente homogénea, pudiendo mostrar respeto subpleural parcial, lo que
puede orientar frente a otros patrones intersticiales mas fibrosantes.
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Neumonitis por
hipersensibilidad

El patron de la neumonitis por hipersensibilidad se caracteriza por la presencia de mosaico de perfusion, atrapamiento
aéreo y noédulos centrolobulillares, con areas parcheadas de vidrio deslustrado. La demostracion de atrapamiento aéreo
en estudios espiratorios constituye una clave importante para su diferenciacion respecto a procesos infecciosos.
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Puede observarse daho alveolar difuso (DAD), con afectacidbn extensa, opacidades en vidrio deslustrado y
consolidaciones bilaterales. Asimismo, pueden aparecer reacciones sarcoideas, caracterizadas por nddulos
peribroncovasculares y adenopatias mediastinicas, que pueden simular progresion tumoral.
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Trampas diagnosticas

La neumonitis inmunorrelacionada presenta una importante superposicion radiolégica con otras entidades frecuentes en
pacientes oncologicos, lo que puede dificultar su diagndéstico.

Las principales trampas incluyen infecciones oportunistas, progresion tumoral pulmonar, especialmente la linfangitis
carcinomatosa; y fenbmenos de radiation recall, que pueden mostrar hallazgos radioldégicos similares.

La correlacion temporal con el inicio de la inmunoterapia, la ausencia de microorganismos en los estudios microbiologicos y el
analisis de la distribucion de las lesiones resultan fundamentales para orientar el diagnéstico. Asimismo, la evolucion radioldgica,
especialmente tras la suspension del tratamiento o el inicio de corticoides, puede ser determinante para confirmar su origen
inmunomediado.
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Progresion tumoral - Linfangitis carcinomatosa
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Conclusion

El conocimiento de los patrones radioldgicos de la neumonitis inmunomediada permite al radidlogo:
Reconocer precozmente esta complicacion, diferenciarla de procesos infecciosos o tumorales.

La correlacion cronoldgica con el tratamiento, la comparacion con estudios previos y la comunicacion multidisciplinar son
esenciales para un manejo adecuado y seguro del paciente.
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