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Infiltrados pulmonares asociados a
la administracion de sertralina

Lung infiltrates associated with
sertraline administration

Introduccion

La enfermedad pulmonar intersticial (EPI) engloba un
patrén histopatolégico heterogéneo de enfermedades
gue incluyen neumonia intersticial, afectacion alveolar y
vasculitis pulmonar. Un posible origen farmacolégico de
la EPI resulta dificil de evidenciar debido a que la mayoria
de los pacientes no son sometidos a una biopsia confir-
matoria y, por otra parte, el lavado broncoalveolar no es
efectivo, por lo que el diagnéstico casi siempre se realiza
mediante imagen radiografica’.

Entre estos patrones histopatolégicos producidos por
farmacos se incluyen los infiltrados pulmonares acom-
pafiados de eosinofilia que han sido descritos en algu-
nos pacientes en tratamiento con antidepresivos como
la sertralina?.

La sertralina es un inhibidor selectivo de la recapta-
cion de serotonina (ISRS) que impide la recaptacion pre-
sindptica de la serotonina, aumentando la concentracion
de esta en la sinapsis neuronal y potenciando su efecto
inhibitorio sobre estados como la ira, la agresividad, el
humor y el suefio. Asimismo, no presenta efecto sobre la
recaptacién de dopamina, noradrenalina ni acetilcolina,
por lo que carece de la mayoria de efectos secundarios
de los antidepresivos triciclicos, al tiempo que preserva
una eficacia similar®>.

La EPI por sertralina es un efecto adverso no descrito
en ficha técnica y del que se han reportado muy pocos
casos>57,

Se describe el caso de una paciente con antecedentes
depresivos que desarrolld infiltrados pulmonares bilate-
rales recurrentes sin eosinofilia tras la administracion de
sertralina.

Descripcién del caso

Mujer de 84 afos con diagnéstico de depresion; di-
verticulosis coldnica severa; aplastamientos vertebrales
D8-D10; déficit de vitamina D; hipertension arterial y pul-
monar; flGter auricular e insuficiencia mitral, tricuspidea
y aodrtica, en tratamiento con sertralina (50 mg/dia v.0.),

furosemida (40 mg/dia v.o.), bisoprolol (5 mg/dia v.0.),
acenocumarol segin pauta de hematologia, omeprazol
(20 mg/dia v.0.), simvastatina (20 mg/dia v.0.), lorme-
tazepam (1 mg/dia v.0.), vitamina D (1 ampolla v.0./mes),
domperidona (10 ml/8 horas v.0.) y oxigenoterapia do-
miciliaria.

En enero de 2016 acude a la urgencia hospitalaria por
un episodio de hematoquecia, donde se le diagnostica
una patologia pulmonar bilateral. Se realiza una tomo-
grafia axial computarizada (TAC) de térax que revela
la presencia de amplios infiltrados pulmonares paren-
guimatosos bilaterales, un granuloma calcificado en el
l6bulo medio pulmonar y una adenopatia subcarinica
(15x20 mm). Ante la sospecha de una neumonia multi-
lobular bilateral adquirida en la comunidad se pauta cla-
ritromicina (500 mg/dia v.0.) y recibe el alta hospitalaria.

En febrero de 2016 la paciente ingresa en el servicio
de medicina interna por un cuadro de disnea y para el
estudio de los infiltrados pulmonares que no habian re-
mitido desde el alta hospitalaria a pesar del tratamiento
antibiotico. Durante el ingreso se le realiza la prueba de
Mantoux y una broncoscopia, ambas con resultado ne-
gativo, ademas de una TAC que refleja la condensacién
del espacio aéreo bilateral, una adenopatia interlobular
(15 mm) de posible origen maligno, varios nddulos irre-
gulares y un nodulo calcificado (6,2 mm).

Se decide retirar el tratamiento con sertralina y cla-
ritromicina y se repiten las pruebas a las dos semanas,
obteniéndose unos resultados que evidencian la dismi-
nucion de los infiltrados pulmonares y una menor con-
densacion aérea. La paciente experimenta una mejoria
clinica tanto objetiva como subjetiva, por lo que recibe
el alta médica.

A los cinco dias del alta la paciente reinicia el trata-
miento con sertralina por indicaciéon de su médico de
atenciéon primaria ante una posible reaparicion del cua-
dro depresivo.

La paciente acude nuevamente a urgencias en marzo
de 2016 por disnea de pequefios esfuerzos y dolor cen-
trotoracico opresivo que aumenta con la inspiracion pro-
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funda. Mediante auscultacién pulmonar se detecta un
murmullo vesicular con crepitantes en la base derecha.

Reingresa en medicina interna, donde se realiza una
radiografia de térax que revela la presencia de unos in-
filtrados pulmonares mas pequefnos que en el anterior
ingreso. Se decide retirar por segunda vez la sertralina,
con lo que la paciente recupera su capacidad auténoma,
desaparecen la disnea y el dolor toracico, aumentando la
saturacién de oxigeno hasta el 93%.

Después de dos semanas de interrupcién del trata-
miento con sertralina se realiza una radiografia de térax
de control que confirma la disminucion en la extensiéon de
los infiltrados pulmonares.

Cabe destacar que durante todo el periodo la pacien-
te presentd niveles de eosindfilos dentro del rango de
normalidad.

La evolucion clinica de la paciente permitié suspender
definitivamente el tratamiento de sertralina, simvastati-
na, omeprazol, domperidona y vitamina D, mantenien-
do el resto de la medicacion.

Discusion

Se ha descrito un gran ndmero de farmacos que pue-
den provocar toxicidad pulmonar, siendo los grupos mas
frecuentemente implicados los quimioterdpicos, antia-
rritmicos, antibiéticos, anticonvulsionantes, antiinflama-
torios y drogas de abuso??.

No obstante, se desconoce la incidencia real de la to-
xicidad pulmonar por farmacos, principalmente porque
estas reacciones adversas suelen presentarse de forma
esporadica o idiosincrasica y no son notificadas a los
Centros de Farmacovigilancia.

Por otra parte no existen signos, sintomas, pruebas
de laboratorio ni criterios consensuados, por lo que pue-
den confundirse con otras enfermedades de similar sin-
tomatologia. Muchos de estos farmacos producen una
neumonitis por hipersensibilidad similar a la alveolitis
alérgica extrinseca. Existen ademas una serie de factores
gue predisponen al desarrollo de las lesiones pulmonares
de origen farmacolégico, entre los que destaca el tipo de
farmaco y las dosis acumuladas, el tratamiento conco-
mitante con quimioterapia o radioterapia, la oxigeno-
terapia a altas dosis, la enfermedad pulmonar previa o
la insuficiencia renal®, algunos de ellos presentes en la
paciente.

Los hallazgos clinicos son indistinguibles de otras EPID,
como la apariciéon de tos poco productiva, disnea, hi-
poxemia y fiebre; la evoluciéon puede ser lentamente pro-
gresiva o rapidamente fatal, dependiendo de la intensi-
dad, de la exposicion y del patrén morfolégico afectado?.

La radiografia de toérax es inespecifica en hasta el
32% de los casos, motivo por el cual en la practica cli-
nica se prefiere un TAC torécico, en el que la presencia
de patrones especificos quedan mejor definidos. En ellos
se refleja un patrén intersticial difuso, un patrén ventila-

torio restrictivo con disminuciéon de CO e infiltrados de
predominio mononuclear®.

Las pruebas funcionales respiratorias son mas sensi-
bles que la radiografia, aunque dado su caracter inespe-
cifico su uso queda relegado a un segundo plano. A este
efecto, la prueba funcional més eficaz por su precocidad
y singularidad es una alteracion ventilatoria restrictiva
con disminucién de la transferencia de CO?8.

La broncoscopia, si bien no proporciona un diagnosti-
co especifico, constituye una exploracién imprescindible
para excluir otras enfermedades similares y orientar al
diagndstico de una EPID yatrogénica2®.

Las biopsias pulmonares endoscédpicas y el lavado
broncoalveolar no son pruebas definitivas, aunque per-
miten un diagnostico de exclusion de sarcoidosis por el
predominio de linfocitos CD8. La gammagrafia con galio
y la resonancia magnética nuclear no son Utiles en estos
pacientes?82,

La Figura 1 presenta el procedimiento a seguir para
el diagnéstico de una toxicidad pulmonar inducida por
farmacos. La historia clinica resulta fundamental y debe
reflejar la administracion del farmaco (tipo, dosis y dura-
cion), junto con los principales factores predisponentes®.

Ante una sospecha de toxicidad pulmonar por un far-
maco se ha de retirar el tratamiento, siendo en la ma-
yoria de los casos una medida suficiente junto con el
tratamiento de soporte, reservando la administracion de
corticoides para los casos mas graves®.

El medicamento sospechoso se le suspendio a la pa-
ciente en dos ocasiones y en ambos casos se evidencié
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Figura 1. Esquema diagndstico de la toxicidad pulmonar por
férmacos.
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una mejoria clinica, radiolégica y funcional, por lo que
se establecié un diagndstico final de EPID por sertralina.
Aplicando el algoritmo de imputabilidad de Karch-La-
sagna modificado, la reaccion adversa se clasifica como
definida' en base a la secuencia temporal, la mejoria de
la paciente al retirar el medicamento, la reaparicion de la
patologia tras la reexposiciéon al mismo y la inexistencia
de causas alternativas plausibles. Esta reaccion adversa
fue notificada al Centro Regional de Farmacovigilancia.
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