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Manifestaciones pulmonares
en &l lupus eritematoso generalizado. Unabreve revison

José Arturo Zambrano Gordo,* Carlos Alfredo Rangel Clara,*
Virginia Novelo Retana,** Erasmo Martinez-Cordero*

RESUMEN

La presencia de manifestaciones pulmonares constituye un hallazgo frecuente en lupus eritematoso generalizado. El
compromiso en muy diferentes sitios, como las vias aérea superiores, pleura, vasos y parénquima pulmonar, asi como
en los musculos respiratorios, explica en parte la heterogeneidad y amplitud de las alteraciones toracicas que han sido
descritas en esta patologia autoinmune. Por lo anterior, el diagnéstico diferencial respecto al tipo de lesiéon pulmonar
es esencial durante el estudio clinico de pacientes con lupus eritematoso generalizado que presentan sintomatologia
respiratoria. En particular, es fundamental definir si las manifestaciones toracicas forman parte esencial del espectro
clinico de esta entidad autoinmune, o si los pacientes presentan anormalidades respiratorias independientes del lupus,
como procesos infecciosos de diferente etiologia, neumonitis por hipersensibilidad o neumonitis intersticial, entre otros
cambios. Ademas, de la patologia pulmonar que es inherente a los mecanismos fisiopatol6gicos del lupus eritemato-
so generalizado, suelen presentarse otras alteraciones pulmonares que son frecuentes y surgen generalmente como
consecuencia de las complicaciones de esta enfermedad autoinmune. La insuficiencia renal, diversos trastornos car-
diacos, o las complicaciones por tratamiento inmunosupresor, entre otras opciones, pueden producir manifestaciones
respiratorias muy diversas, como la neumonitis urémica, hipertensién pulmonar, tromboembolia, hemorragia pulmonar
o fibrosis intersticial. El objetivo de este trabajo es enfatizar a través del reporte de un caso clinico la importancia de
las manifestaciones pulmonares del lupus eritematoso generalizado, especialmente respecto al diagnéstico diferencial.
También destaca la necesidad de contar con el apoyo de distintas especialidades y un equipo multidisciplinario duran-
te el estudio de la patologia pulmonar en enfermedades autoinmunes.

Palabras clave: Autoinmunidad, pulmén, vias areas, patologia respiratoria, lesiéon pulmonar, manifestaciones toracicas.

ABSTRACT

Pulmonary manifestations are frequent findings in systemic lupus erythematosus. The broad distribution of organ in-
volvement which include the presence of several pleural, vascular and interstitial abnormalities may explain, at least in
part, the diversity and heterogeneous appearance of lung disease in this autoimmune disorder. An accurate differen-
tial diagnosis by the clinician is essential to distinguish specific lung abnormalities during the study of this multisystemic
disease. In particular, it is important to distinguish the respiratory changes that are related to the physiopathological
mechanism of systemic lupus erythematosus from other abnormalities in which the autoimmune process did not play
a significant role, like infectious disease of different etiology as well as hypersensitivity lung disease and interstitial
pneumonitis. In addition to those lung complaints directly related to systemic lupus erythematosus, several reports
emphasize the frequent appearance of respiratory abnormalities secondary to renal failure, heart disease and immun-
osuppressive treatment. Indeed, acute pneumonitis, pulmonary hypertension, thromboembolic disease, as well as lung
hemorrhage and fibrosis may occur during the evolution of systemic lupus erythematosus, particularly in those patients
who have severe complications. The aim of this review is emphasize though a case report, the relevance to establish
a differential diagnosis of lung disease in systemic lupus erythematosus. It also pointed out that a well-organized mul-
tidisciplinary approach is important for studying the pulmonary manifestations in autoimmune multisystemic disorders.

Key words: Autoimmunity, lung disease, respiratory abnormalities, pulmonary disorders, and thorax.
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INTRODUCION

El lupus eritematoso generalizado (LEG) es uno
de los prototipos de los trastornos autoinmunes
gue afecta el organismo en forma amplia y diver-
sa. En la literatura internacional se sefiala una in-
cidencia anual que varia entre 6.4y 7.6 casos por
100,000 habitantes y en algunos estudios se ha
estimado una prevalencia de un caso por cada
700 habitantes. La enfermedad tiene predileccion
por la raza negra, afectando principalmente a las
mujeres con una relacién de 4:1, hasta extremos
de 9 a 15:1 y predomina entre los 15 a 40 afios de
edad.!?

Las pacientes con LEG pueden presentar gran
variacién en sus manifestaciones clinicas y pue-
den existir casos practicamente asintomaticos
mostrando Unicamente alteraciones serologicas,
o el compromiso de uno o varios 6rganos en for-
ma aislada. Sin embargo, parece ser que la forma
mas comun de presentacién es aquella con mani-
festaciones generalizadas.

Los cambios clinicos mas frecuentes del LEG
son las alteraciones mucocutaneas, articulares, el
fendmeno de Raynaud y los cambios hematolégi-
cos, pero las de mayor importancia en cuanto al
prondéstico general son el dafio renal y las altera-
ciones neuroldgicas, cardiacas y pulmonares.3?

Los estudios de laboratorio son esenciales en
el estudio del LEG, ya que algunos cambios per-
miten distinguir a esta enfermedad, especialmen-
te durante las fases de exacerbacion, cuando se
puede apreciar anemia hemolitica, leucopenia,
linfopenia y trombocitopenia. La proteinuria con
hematuria y la presencia de cilindros pueden ser
evidencias de dafio renal. Diversas pruebas in-
munoldégicas han permitido distinguir al LEG de
otras patologias autoinmunes. Los anticuerpos
antinucleares AAN) ocupan un lugar importante
dentro de las estrategias de estudio. La presencia
de reactividad inmunolédgica contra componentes
nucleares puede encontrarse en el 95% de los
pacientes. La especificidad de anticuerpos anti-
DNA nativo, anti-Sm y los anticuerpos antifosfoli-
pidos, asi como el descenso de complemento han
sido datos importantes para el diagnéstico y se-
guimiento. Otros estudios como el VDRL y el FR
se encuentran alterados en menor porcentaje y
forman parte de las alteraciones inmunolégicas
gue no parecen constituir marcadores especificos
de la enfermedad.
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En el LEG, las alteraciones respiratorias son comu-
nes y se ha estimado que la frecuencia de estas
complicaciones supera a cualquier otra enfermedad
del tejido conectivo, ya que se presentan hasta en la
mitad de los casos.

En los pacientes afectados de LEG pueden en-
contrarse alteraciones en cualquier nivel del sistema
respiratorio, incluyendo la via aérea superior, pleura,
parénquima pulmonar, arbol vascular y masculos
respiratorios. Ademas, estas alteraciones pueden
ser primarias o estar relacionadas con los mecanis-
mos fisiopatogénicos del LEG, o aparecer como con-
secuencias de las complicaciones de la enfermedad.
En ambos casos, las manifestaciones respiratorias
pueden ser muy variadas y heterogéneas, lo que im-
plica la necesidad de tener una nocion clara de los
datos clinicos, radioldgicos, funcionales e histopato-
I6gicos mas relevantes que pueden ser de ayuda en
el diagnéstico diferencial.

Con objeto de ejemplificar la gran heterogeneidad
de alteraciones respiratorias que puede ocurrir en
esta patologia, hemos incluido en la primera parte de
este trabajo el reporte de un caso con LEG, quien fue
motivo de estudio especializado y multidisciplinario a
través de su evolucién. La segunda parte tiene el fin
de precisar los datos mas relevantes de las manifes-
taciones pulmonares con base en una revision de la
literatura.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente del sexo femenino de 50 afios de edad. Su
padre padecio artritis reumatoide y una de sus her-
manas diabetes mellitus insulinodependiente. Fue
operada de histerectomia y safenectomia entre los
42 y 44 afios de edad y recibi6 transfusién de hemo-
derivados, sin especificar cuales. De sus anteceden-
tes obstétricos destacaron siete embarazos, cinco
partos, una cesarea y un aborto. Hace 10 afios se le
diagnostico diabetes mellitus no insulinodependiente,
por lo que ha recibido glibenclamida.

Inicia su padecimiento hace siete afios al presen-
tar fendmeno de Raynaud; un afio después poliartri-
tis bilateral y simétrica con predominio en grandes y
pequefias articulaciones, con duracion de hasta dos
semanas y evolucion intermitente. Su Gltimo cuadro
clinico de inflamacion articular fue un mes previo a
su ingreso. Presentd nodulaciones en superficies
extensoras de los codos, no dolorosas de 1 cm de
diametro con desaparicion espontanea. Desde hace
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cuatro afios hiperemia conjuntival, disminucién de
la secrecion lagrimal y sensacion de cuerpo extra-
fio, lo cual fue catalogado como queratoconjuntivitis
seca. Ademas, presentd xerostomia, pérdida de
piezas dentarias y crecimiento asimétrico e intermi-
tente de las glandulas parétidas en forma bilateral
con dolor a la palpacion. En los ultimos dos a tres
afos inicié con varios cuadros de tos en accesos,
productiva con expectoracion verdosa ocasional,
disnea progresiva a medianos esfuerzos, fiebre no
cuantificada, asi como disfagia a solidos. Curs6 con
astenia, adinamia y pérdida ponderal de 10 kg en
los Ultimos ocho meses.

La exploracion fisica revelo: escleroticas de tona-
lidad azul; hipertrofia de las glandulas paroétidas. Ca-
vidad oral con disminucién de la secrecidn salival,
lengua geografica y papilas atroficas. En térax se
auscultdé disminucién de los ruidos respiratorios en
areas infraescapular derecha e izquierda, con ester-
tores crepitantes. En el area precordial y abdomen
no se encontraron alteraciones. Se detect6 dolor a la
palpacion y discreto engrosamiento sinovial en co-
dos y segundas articulaciones metacarpofalangicas
en ambos miembros toracicos. Se aprecié ausencia
de falange distal del tercer dedo izquierdo, acorta-
miento de la segunda falange distal derecha, afila-
miento e hipotermia en la segunda falange distal iz-
quierda, asi como cicatrices retractiles en pulpejos
de segundo y tercer dedos de la mano derecha. Los
estudios de laboratorio revelaron elevacion de las
proteinas totales (9.12 g/dL), globulinas (5.7 g/dL);
disminucion de albumina (3.46 g/dL) y de la relacion
albGmina/globulina (0.6 g/dL). En la biometria hema-
tica se encontrd leucopenia (3.7 /uL), linfocitosis
(25.1 /pL), monocitosis (4.7 /uL) y granulocitosis
(70.2 /uL). Los cambios en la cuenta diferencial no
fueron persistentes y al revisar la literatura® se encon-
tré que la linfocitosis pudo deberse al proceso autoin-
mune. No fue necesario realizar otro tipo de estudios y
no se observaron alteraciones en la férmula roja. El
examen general de orina no mostré anormalidades.
El estudio radioldgico de térax en esta fase del estu-
dio revel6 imagenes compatibles con un proceso in-
tersticial pulmonar (Figura 1A). La tomografia de alta
resolucion reveld imagenes compatibles con neumo-
nitis y bronquiectasias (Figura 1B). Las pruebas fun-
cionales respiratorias mostraron un patrén restrictivo
moderado (CV 68%, VEF1/CVF 90% y ligera reduc-
cion de la FEF 25-75).

Al realizar la deteccion de anticuerpos antinuclea-
res se encontré que los anticuerpos anti-DNA nativo
por inmunofluorescencia fueron positivos a una dilu-

Figura 1. A: Telerradiografia de térax al inicio del padeci-
miento en la cual se aprecia infiltrado intersticial en ambos
campos, con predominio del lado izquierdo. B: Tomografia de
alta resolucion que muestra imagen en vidrio despulido en par-
ches de predominio en I6bulo superior izquierdo e infiltrado re-
ticular, bronquiectasias por retraccion y bulas en el 16bulo me-
dio einferior derechos.

cion de 1:160. Los anticuerpos anti-Sm estuvieron
presentes (1:40). Los anticuerpos anti-RNPn, anti-Ro
(SSA), anti-La (SSB) y anti-desoxirribonucleoprotei-
na (DNP) resultaron negativos. Con lo anterior se
realizo el diagnostico de lupus eritematoso generali-
zado (LEG) y sindrome de Sjogren secundario. En la
biopsia de pulmén se observé engrosamiento focal
de los septos e infiltrado inflamatorio plasmocitario
importante, compatibles con una neumopatia lipica
y bronquiolitis folicular. La reaccion de fluorescencia
en el tejido pulmonar resulté positiva con un patron
lineal, detectando anticuerpos contra IgG, IgM, IgA,
IgD, IgE, C1q, C3 y C4 en la membrana celular.
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También fueron positivas las marcas para las pobla-
ciones CD8, CD45, Leu 22, UHCL-L, PAN B, Ky L
por inmunofluorescencia. La biopsia de musculo pre-
sento discretos cambios de atrofia y vasculitis linfoci-
tica focal. La reaccién de inmunofluorescencia en la
biopsia de piel detectd anticuerpos contra IgG, IgA,
IgM y C3 en la union dermoepidérmica y pared de los
vasos de pequefio calibre. La gammagrafia de glan-
dulas salivales con Tc 99 revelé hipofuncion de glan-
dulas salivales compatibles con sindrome de Sjégren
y la biopsia de las glandulas salivales accesorias
mostro sialoadenitis cronica. La paciente recibié pre-
dnisona 50 mg/dia y después de dos meses se ob-
servé mejoria tanto de las manifestaciones de lupus
como de la sintomatologia pulmonar. Se indic6 iso-
niacida a fin de prevenir el posible desarrollo de tu-
berculosis. Durante la evaluacion posterior fue nece-
sario su ingreso en dos ocasiones durante los si-
guientes dos afios como consecuencia de cuadros
de neumonias que fueron catalogadas como comuni-
tarias y que se acompafaron de derrame pleural iz-
quierdo. Ademas tuvo dos eventos de tromboflebitis
de miembro pélvico izquierdo. Durante este tiempo,
la dosis de prednisona se redujo gradualmente has-
ta 10 mg/dia. Cuatro afios después de su ingreso ini-
cial, la telerradiografia de térax present6 mayor gra-
do de lesion pulmonar compatible con proceso in-
tersticial pulmonar, con incremento del infiltrado reti-
cular que afectaba ambos hemitérax, con predominio
del lado izquierdo. Durante una de las estancias se
reporté un filtrado glomelurar de 53.6% con un volu-
men de 2,900 mL, pero no se logré documentar el
tipo de lesion renal mediante biopsia. Durante cuatro
afos, la paciente presentd descontrol metabdlico de
la diabetes (glucemia de 140-265 mg/dL) que condi-
ciond gran afeccién a su estado general con pérdida
ponderal de 10 kg. En su dltima cita no se encontra-
ron datos de actividad de lupus, pero presentaba tos
seca ocasional, disnea de medianos y pequefios es-
fuerzos, asi como palpitaciones. La exploracion reve-
[6 disminucion de los ruidos respiratorios en ambas
regiones infraescapulares. La paciente no regreso a
la consulta y debido a esto no logramos estudiar su
evolucion clinica, ni considerar la posibilidad de indi-
car citotoxicos.

PLEURITIS Y DERRAME PLEURAL
El compromiso pleural se ha reportado en un tercio
de los casos con LEG y se presenta con mucho ma-

yor frecuencia que en cualquier otra forma de enfer-
medad del tejido conectivo.®*! Con mucha frecuen-

a4

cia, la pleuritis cursa con manifestaciones clinicas;
sin embargo, pueden presentarse casos asintomati-
cos, en quienes se puede detectar compromiso pul-
monar mediante el estudio radiolégico. Se ha obser-
vado que la inflamacién de la pleura es mas frecuen-
te en hombres que en mujeres® y es mas comun
encontrar alteraciones pleuriticas en pacientes de
raza negra que en los de raza blanca.'?

Una observacién interesante es que en alrededor
de un 5% de los pacientes con LEG la pleuritis pue-
de ser la primera forma de presentacion de la enfer-
medad. Sin embargo, es frecuente que estos cam-
bios se presenten en pacientes con lupus claramen-
te establecido.!® La pleuritis puede ocurrir con o sin
derrame; es cominmente bilateral* y puede ser de
presentacion Gnica o recurrente. El dolor pleural y la
fiebre son los datos clinicos mas relevantes en este
tipo de patologia; sin embargo, también son comu-
nes la tos y la disnea.'® Aunque radiolégicamente
pueden no existir anormalidades, por lo general se
encuentran derrames pequefios, en ocasiones mo-
derados y rara vez masivos?*® (Figura 2). Los derra-
mes son, con mucha frecuencia, bilaterales, pero
pueden ser unilaterales sin predileccion por algun
hemitérax y por lo comin se asocian a derrame peri-
cardico. La mayoria de los derrames pleurales sue-
len resolverse en forma espontanea en pocas sema-
nas; sin embargo, se ha reportado que estos cam-
bios pueden persistir por mas tiempo en un pequefio
ndmero de casos.

El liquido pleural es generalmente un exudado
Seroso 0 serosanguinolento y sus caracteristicas
al estudio de laboratorio son utiles en el diagnosti-

L5

Figura 2. Radiografia de torax con imagen de derrame pleural
bilateral de predominio izquierdo.
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co diferencial, en particular cuando se intenta dis-
tinguir del derrame que ocurre en artritis reumatoi-
de.1”'8 Por lo comUn se encuentra una cuenta ce-
lular baja, con predominio de polimorfonucleares o
mononucleares, dependiendo del tiempo de evolu-
cion.® Los niveles de glucosa habitualmente supe-
ran 70 mg/dL,® el pH no es menor de 7.2 y la des-
hidrogenasa lactica (DHL) usualmente es menor
de 500 UI/L.'8 Puede encontrarse la presencia de
factor reumatoide en el liquido pleural de pacientes
con lupus; sin embargo, no parece ser de utilidad
en el diagnostico. La deteccion de AAN en el liqui-
do pleural*®!® es una prueba que se ha utilizado
con frecuencia para establecer el diagnéstico de
pleuritis lGpica. La mayoria de los pacientes con
esta patologia tienen titulos de AAN de 1:320 o
mayores. La presencia de células LE en el liquido
pleural puede ser especifica y Gtil para el diagnoés-
tico de pleuritis Iapica; sin embargo, en diversos
reportes, se encuentra variabilidad en cuanto a su
sensibilidad.517

Histopatolégicamente, la pleuritis es indistinguible
de otros procesos inflamatorios crénicos, excepto
por algunas ocasiones en que se pueden encontrar
depdsitos de inmunoglobulinas y complemento en
las células del revestimiento pleural, cuando son de-
tectados por inmunofluorescencia.?® Ademas, suelen
encontrarse infiltrados linfocitarios y de células plas-
maticas, algunas veces en forma de foliculos germi-
nales.?! En ocasiones puede advertirse la presencia
de vasculitis, afectando los pequefios vasos pleura-
les. El estudio histopatologico de la pleura suele de-
mostrar que ha habido inflamacion recurrente en di-
versas ocasiones durante la evolucion del LEG.?!

La presencia de derrame pleural y la fibrosis en
esta localizacion no necesariamente esta relaciona-
da a los mecanismos fisiopatogénicos del LEG, sino
gue en ocasiones pueden ser debidas a eventos se-
cundarios o complicaciones de la enfermedad, como
los procesos infecciosos.

El compromiso pleural tiene buena respuesta al
tratamiento con antiinflamatorios no esteroides o con
dosis bajas de estos Ultimos.®1! Raramente se re-
quiere de una pleurotomia cerrada. La esclerosis
pleural con tetraciclina o con talco se ha utilizado en
casos refractarios al tratamiento antiinflamatorio.??

NEUMONITIS
La neumonitis es una manifestacién bien reconoci-

da en pacientes con lupus aunque se describe
como poco comun. Puede ocurrir en forma aguda

0 subaguda y es una causa frecuente de disnea,
taquipnea cianosis, fiebre alta y taquicardia* y al-
gunas veces esta acompafiada de hemoptisis. Es
importante diferenciarla de un proceso infeccioso o
bien estudiar si coincide con esta complicacion.
Mediante el estudio radioldgico se encuentran infil-
trados acinares basales o patrones difusos de con-
solidacién con predominio en las bases'?3, uni o
bilaterales. La gasometria puede mostrar hipoxe-
mia e hipocapnia y en casos graves puede ocurrir
insuficiencia respiratoria?®. El diagnéstico diferen-
cial debe realizarse con procesos infecciosos y
edema pulmonar cardiogénico o no cardiogénico.
Debido a que las infecciones son una de las cau-
sas mas comunes de infiltrados pulmonares en
pacientes con LEG, es obligatoria una evaluacion
cuidadosa respeto a este tipo de patologia durante
el estudio clinico.

Algunos pacientes con neumonitis mejoran al tra-
tamiento con dosis altas de esteroides (1 a 2 mg/kg
al dia de prednisona)?*2° y/o citotéxicos, pudiendo
presentar infiltrados residuales al estudio radiolégico,
o cambios funcionales restrictivos. Aquellos pacien-
tes que no responden a la terapia con esteroides
pueden progresar a insuficiencia respiratoria gra-
ve?326, En ocasiones la intensidad y persistencia del
proceso inflamatorio puede explicar el desarrollo de
fibrosis intersticial 27-%,

El sustrato anatomopatolégico de la neumonitis
esta constituido por una alveolitis (inflamacién de la
pared alveolar), asi como por necrosis, hemorragia
alveolar, neumonitis intersticial y trombosis arterio-
lar, acompafiadas generalmente de edema intersti-
cial®. Todos estos cambios pueden coexistir con la
formacion de membranas hialinas y también se ha
descrito la presencia de hiperplasia alveolar de neu-
mocitos tipo 1137,

Aunque la fisiopatogenia no se ha definido del
todo, se ha documentado el depdsito de anticuerpos
anti-DNA, y depositos granulares de IgG y C3 en
parénquima pulmonar en pacientes con neumonitis y
hemorragia pulmonar, lo cual apoya la hipétesis de
una lesion mediada por complejos inmunes. Alterna-
tivamente, estos pacientes pueden constituir un gru-
po en el que predomina una actividad lUpica intensa
con repercusion pulmonar importante y una produc-
cion exaltada de autoanticuerpos.

La neumonitis urémica, secundaria a la insufi-
ciencia renal por nefropatia lUpica, es otra entidad
que puede estar presente en estos pacientes, y
cuyo diagnostico diferencial puede ser dificil de es-
tablecer en algunos casos. Ademas, las alteracio-

45



Zambrano GJA et al. Manifestaciones pulmonares en lupus eritematoso generalizado. Rev Med Hosp Gen Mex 2004; 67 (1): 41-49

nes intersticiales debidas directamente al padeci-
miento deben ser diferenciadas de otras condicio-
nes asociadas al LEG'?*%!1 como las infecciones
oportunistas, las repercusiones debidas a insufi-
ciencia cardiaca congestiva, el edema pulmonar no
cardiogénico, y los émbolos pulmonares multiples.
Al realizar algunos estudios de laboratorio en el
diagnostico diferencial de estas formas de patologia
pulmonar se ha encontrado que la embolia pulmo-
nar y la hipertensién pulmonar pueden estar asocia-
dos con la presencia de anticuerpos antifosfolipidos
circulantes.

HEMORRAGIA PULMONAR

Otra manifestacién poco comun aunque grave del
LEG es la hemorragia pulmonar masiva. Esta es
una causa frecuente de alta mortandad, a pesar
del tratamiento agresivo con citotoxicos y plasma-
féresis.'® Aunque la hemorragia alveolar no pare-
ce ser frecuente de acuerdo a varios reportes, la
mayoria de ellos coinciden en que puede ser de
curso fatal.3® Esta complicacién ocurre en aproxi-
madamente el 2% de los pacientes con lupus,
siendo rapidamente progresiva al grado de que el
paciente puede morir en solo dos dias de haber
iniciado los sintomas.?’

Los sintomas clinicos son inespecificos y sue-
len ser de aparicion brusca. La presencia subita de
tos, disnea, algunas veces con fiebre y hemoptisis,
ademas de un descenso de la hemoglobina pue-
den caracterizar a algunos pacientes. Los hallaz-
gos radioldgicos incluyen infiltrados acinares bila-
terales difusos de predominio axial. También es
muy comun observar imagenes de consolidacion
del espacio aéreo pulmonar (Figura 3). Una vez
que la hemorragia cesa, las alteraciones radiolégi-
cas tienden a desaparecer en dos a cuatro dias.
Ademas, suele haber hipoxemia grave que requie-
ra de apoyo ventilatorio.3437

La broncoscopia es usualmente indicada a fin
de definir el sitio del sangrado y para excluir una
infeccion agregada. El lavado bronquioalveolar por
lo general es sanguinolento durante el episodio
agudo y pueden evidenciarse macréfagos que
contengan hemosiderina.

Los hallazgos histolégicos en la hemorragia pul-
monar son considerados inespecificos e incluyen
infiltrados intersticiales de polimorfonucleares,
membrana hialina, necrosis alveolar, edema, trom-
bosis microvascular y proliferacién de la capa inti-
ma vascular. Ademas, en la hemorragia alveolar
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Figura 3. Telerradiografia de térax que muestra opacidades
acinares en ambos campos pulmonares. Observe la distribucion
de predominio central en el lado izquierdo muy sugerente de
hemorragia pulmonar

se ha encontrado que hay inflamacion de los capi-
lares; sin embargo, ésta no es caracteristica del
lupus, ya que se ha encontrado en algunas otras
patologias, entre ellas el sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos primario.3*

Al igual que en la neumonitis, los complejos in-
munes podrian explicar la presencia de hemorra-
gia pulmonar ya que se han reportado algunos
caos con anticuerpos anti-DNA positivos. Por otra
parte, estudios con inmunofluorescencia han docu-
mentado depdsitos de IgG y C3 en los neumaocitos,
asi como en el intersticio y células endoteliales de
algunos casos de hemorragia alveolar en pacien-
tes con lupus.3®

La patogénesis de la hemorragia alveolar en el
lupus alin es poco clara y es posible que interven-
gan de varios factores que promueven este tipo de
lesion pulmonar. Los cambios provocados por
complejos inmunes,?® vasculitis y dafio alveolar di-
fuso ocasionado por las infecciones pueden repre-
sentar un papel importante en la generacion de he-
morragia pulmonar.

NEUMOPATIA INTERSTICIAL

A diferencia de otras enfermedades del tejido co-
nectivo, la enfermedad intersticial crénica en el
LEG no parece ser frecuente. De acuerdo con al-
gunos autores, este tipo de patologia se detecta
clinicamente entre un 4 y 10% de los casos.* Sin
embargo, el estudio funcional ha mostrado que la
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frecuencia de alteraciones funcionales restrictivas
y las alteraciones en la difusién del monoxido de
carbono se elevan al 50%. La tomografia axial
computarizada de alta resolucion muestra ciertas
alteraciones que sugieren compromiso intersticial,
aun en pacientes asintomaticos.

Las manifestaciones clinicas compatibles con
esta lesién generalmente se manifiestan en sema-
nas o meses y son indistinguibles de otras causas
de fibrosis o procesos intersticiales crénicos.3 El
término neumonia intersticial no especifica fue
propuesta para los casos en los que los criterios
histopatoldgicos no pueden incluirlos en otras ca-
tegorias. Esta neumonia presenta un infiltrado in-
tersticial de células inflamatorias con o sin fibrosis
y no tiene caracteristicas histolégicas especificas
como otras formas de neumonia intersticial; dentro
de esta clase se agrupan las neumopatias de ori-
gen inmunolégico.*38 Entre los datos mas impor-
tantes se encuentran: aparicion gradual de tos no
productiva, dolor toracico y dificultad respiratoria o
disnea durante la actividad fisica.

En cuanto a la fisiopatogenia, no hay datos con-
cluyentes. Los anticuerpos anti-Sm3° y anti SS-
A(R0)3! se han relacionado con alteraciones en
sistema nervioso central y, en algunos casos, con
neumopatia. Algunos estudios previos y nuestras
propias observaciones han mostrado una asocia-
cion de anticuerpos anti-DNA y anti-Sm con tras-
tornos respiratorios.3%-32 Datos recientes apoyan la
asociacion de los anticuerpos anti-Sm y antinu-
cleoproteina con trastornos pulmonares de tipo
restrictivo.

La hipertension pulmonar?’ consecutiva se pue-
de explicar por la hipoxemia y remodelacién de la
arquitectura pulmonar, con los consecuentes cam-
bios histolégicos: fibrosis de la capa intima en ar-
terias pequefias o de mediano calibre e hipertrofia
concéntrica de las capas media e intima de las ar-
teriolas. Otros hallazgos incluyen necrosis fibrinoi-
de y vasculitis, asociadas con el engrosamiento de
la capa intima.

INFECCION PULMONAR

La infeccién pulmonar es una complicacién impor-
tante en los pacientes con LEG y es una causa fre-
cuente de morbi-mortalidad.® Asimismo, el proce-
so infeccioso es la forma mas comudn de patologia
pulmonar en lupus.

Los pacientes con LEG son susceptibles a pat6-
genos usuales y a patdgenos oportunistas. Las bac-

terias, virus, hongos y protozoarios son microorga-
nismos que pueden causar infeccion pulmonar. Los
patdgenos oportunistas que con mayor frecuencia
se han aislado en LEG incluyen M. tuberculosis,
Pneumocystis carini,* citomegalovirus, nocardia,
criptococos y aspergillus, entre otros.

Dentro de las causas que favorecen la neumonia
infecciosa se encuentran los trastornos inmunologi-
cos asociados al lupus y al incremento a la suscep-
tibilidad a las infecciones por el uso de corticoeste-
roides e inmunosupresores en el tratamiento.3
Ademas, los macrofagos alveolares tienen una res-
puesta disminuida contra bacterias.

Las manifestaciones clinicas son muy similares
a aquéllas observadas en la neumonitis no infec-
ciosa, destacando entre ellas fiebre, dolor toracico
y tos. Se debe tener especial atencion en aquellos
pacientes que estan recibiendo terapia con cortico-
esteroides o con algun otro inmunosupresor como
la ciclofosfamida, y particularmente en aquellos
enfermos quienes durante su evolucion presentan
imagenes de infiltrado pulmonar sin una explica-
cion aparente.

Los hallazgos radioldgicos incluyen infiltrados
pulmonares, consolidaciones Unicas o multiples, n6-
dulos, e incluso pueden encontrarse cavitaciones,
todo lo cual es generalmente indistinguible de lo
gue ocurre en pacientes sin lupus (Figura 4). Ade-
mas de los estudios radiolégicos se deben realizar
pruebas sanguineas, estudios de esputo y, en oca-
siones, se puede utilizar la broncoscopia o la biop-

Figura 4. Telerradiografia de térax que revela condensacion pa-
rahiliar y basal izquierda, compatible con una neumonia lobar.

a7
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sia pulmonar. Debido a la elevada mortalidad de pa-
cientes con LEG e infeccién,®!! es esencial tener
una conducta suficientemente orientada tanto en el
proceso de diagnostico como en el tratamiento, Por
esto, se sugiere la utilizacion de antibioticos de am-
plio espectro hasta definir la etiologia de los proce-
sos infecciosos.

OTRAS MANIFESTACIONES
RESPIRATORIAS

En el LEG se ha descrito también la presencia de
otras manifestaciones pulmonares que deben ser
mencionadas a pesar de que algunas son poco fre-
cuentes. Entre las mas interesantes estan la hi-
poxemia aguda reversible, bronquiolitis obliterante,
falla en los musculos respiratorios, hipertension pul-
monar, tromboembolia pulmonar, enfermedad pul-
monar obstructiva crénica y distintas alteraciones
en la via aérea superior. Algunas de ellas parecen
estar relacionados con los mecanismos fisiopatogé-
nicos del LEG y otras pueden aparecer como con-
secuencia de las complicaciones de la enfermedad.
En muchas ocasiones es necesario un estudio mul-
tidisciplinario para definir apropiadamente el diag-
nostico. La hipertension pulmonar, asi como la dis-
funcion diafragmatica, que en ocasiones se encuen-
tra acompafiada de atelectasias basales y fibrosis,
son poco comunes en esta enfermedad.
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