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RESUMEN

La neumopatia intersticial (NI) se presenta frecuentemente en pacientes con
esclerosis sistémica (ES) y ocasiona morbilidad y mortalidad significativas. Se
realizé un estudio descriptivo, prospectivo con 46 pacientes, que cumplieron
criterios del Colegio Americano de Reumatologia, para identificar las formas de
expresion y deteccion de la NI. Se estimé porcentajes, andlisis univariable para
medidas de centralizacién, dispersion y pruebas de significacion estadistica chi
cuadrado (X?). Se hall6 una edad media de 50,4 afios, predominio femenino (88
%), color de piel blanco (66 %), tuvieron neumopatia intersticial 20 pacientes
(43,4%); disnea de esfuerzo, el 100 % de los casos, lo cual fue estadisticamente
significativo (p=0,02). La funcidn respiratoria estuvo afectada en el 75 % de los



enfermos. Segun tomografia computadorizada de alta resoluciéon (TC) de pulmoén,
50 % tuvo patréon en vidrio esmerilado y 50 %, patrén en panal de abejas, 66 % de
los pacientes con NI tuvieron lavado broncoalveolar activo y de ellos, 88 %
correspondi6 a los que tenian patrén en vidrio esmerilado. Se concluyd que la
neumopatia intersticial se expresé en un alto porcentaje de pacientes, la disnea de
esfuerzo fue el sintoma mas frecuente, predomind el patron restrictivo. La TC y el
estudio citoldgico del lavado broncoalveolar constituyeron herramientas clave para
el diagndstico precoz de NI.

Palabras clave. Esclerosis sistémica, diagnéstico precoz, neumopatia intersticial,
lavado broncoalveolar, TC.

ABSTRACT

Interstitial pneumopathy (IP) usually appears in patients with systemic sclerosis
(SS) and causes significant morbidity and mortality. A descriptive and prospective
study was conducted among 46 patients that fulfilled the criteria of the American
Rheumatology College to identify the forms of expression and detection of IP.
Percentages were estimated, and the univariable analysis for centralization and
dispersion measurements and the chi square tests (X2) of statistical significance
were used. A mean age of 50.4 years old was found. A prevalence of females (88
%) and of white individuals (66 %) was observed. 20 patients (43.4%) had
interstitial pneumopathy, whereas 100 % of the cases presented effort dyspnea,
which was statistically significant (p=0.02). The respiratory function was affected in
75 % of the sick. According to high resolution computerized tomography of the
lung, 50 % had ground glass pattern and 50 % honeycomb pattern, 66 % of the
patients with IP had active bronchoalveolar lavage and of them, 88 % corresponded
to those with ground glass pattern. It was concluded that interstitial pneumopathy
was expressed in a high percentage of patients. Effort dyspnea was the most
frequent symptom and the restrictive pattern predominated. CAT and the
cytological study of bronchoalveolar lavage were key tools for the early diagnosis of
IP.

Key words: Systemic sclerosis, early diagnosis, interstitial pneumopathy,
bronchoalveolar lavage, CT.

INTRODUCCION

La esclerosis sistémica (ES) es una enfermedad del tejido conectivo de origen
desconocido, caracterizada por cambios inflamatorios, vasculares y fibréticos que
afectan la piel y los 6rganos internos, sobre todo pulmones, rifiones, corazén y
aparato gastrointestinal.?> Aunque pueden afectarse las vias respiratorias y la
pleura, predomina la afectacién del intersticio pulmonar.??

La neumopatia intersticial (NI) es la mas comun de las manifestaciones
pulmonares, sin correlacién con el grado ni la gravedad de la afectacion cutanea, se
observa mas frecuentemente en los pacientes con forma difusa y asociados a



anticuerpos SCL-70, pero aparece alveolitis en los pacientes con forma limitada de
la enfermedad.**

Aproximadamente, el 40 % de los pacientes desarrollan una neumopatia restrictiva
de moderada a severa donde la mayor declinacién de la funcién pulmonar ocurre en
los primeros 4 afios de iniciados los sintomas.®® En la actualidad constituye la causa
principal de morbilidad y mortalidad en los pacientes con esclerosis sistémica.>’

La neumopatia puede ser asintomatica inicialmente cuando es potencialmente
reversible y ocasiona sintomas cuando el proceso estd muy avanzado,*® teniendo
en cuenta la morbilidad y la mortalidad, la variabilidad de su expresion y la
importancia de su diagnostico precoz, nos trazamos, como objetivos de la
investigacion, identificar las formas de expresion y deteccién de la neumopatia
intersticial en nuestros pacientes con esclerosis sistémica.

METODOS

Se realizé un estudio prospectivo y observacional en el Servicio de Reumatologia
del Hospital "Hermanos Ameijeiras"”, en el periodo comprendido entre junio 2005 y
agosto 2007. El universo estuvo constituido por todos los pacientes con ES
susceptibles de ser seleccionados (nUmero no conocido) y la muestra la
constituyeron 51 pacientes de los cuales 46 fueron estudiados segun protocolo de
actuacion (44 mujeres y 2 hombres), la clasificacion de la enfermedad de estos se
correspondié con esclerosis sistémica difusa o limitada.®

- Afectacion dérmica difusa: la afectacion cutanea es proximal a codos y rodillas,
frecuente afectacion del tronco y la cara.

- Afectacion dérmica limitada: la afectacion cutanea es distal a los codos y rodillas,
puede afectarse la cara.

Criterios de inclusion

- Pacientes que cumplieron los Criterios de Clasificacion (A.C.R.1980)°

Criterios de clasificacion (A.C.R.1980)
Criterio mayor

- Esclerodermia proximal.

Criterios menores

- Esclerodactilia.

- Microinfartos o ulceras digitales.

- Fibrosis pulmonar basal bilateral.



Diagndstico

Se precisa 1 criterio mayor o 2 criterios menores.

Criterios de exclusion

Pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva segun VEF1/CVF =70 % de lo
pronosticado.

Pacientes con historia de exposicion ocupacional (silice, asbesto).

Pacientes con trastornos que afectan la funcidon pulmonar como: infarto agudo del
miocardio, fallo cardiaco congestivo, enfermedad valvular severa, enfisema,
hipertensién pulmonar.

Pacientes que no concluyeron las investigaciones.

Neumopatia intersticial

Se consideré en pacientes con esclerosis sistémica que tienen expresion clinica o no
(disnea de esfuerzo, tos, auscultacion de estertores crepitantes bibasales) con la
presencia por tomografia computadorizada de alta resoluciéon (TC) de un patrén de
afectacion pulmonar en vidrio esmerilado o panal de abejas y/o la presencia de una
alveolitis activa en estudio citolégico del lavado broncoalveolar.

Los parametros clinicos se evaluaron mediante interrogatorio y examen fisico
completo (especial énfasis en el aparato respiratorio y la piel).

El engrosamiento dérmico se evalué por método de Rodnan modificado™®
Escala de engrosamiento (4 grados)

Grado 0O: piel normal.

Grado 1: piel engrosada.

Grado 2: engrosamiento de la piel que no permite "pinchar o pellizcar".

Grado 3: engrosamiento de la piel que no permite moverla.

17 &reas anatdmicas:
Zonas centrales: cara, superficie anterior del térax y el abdomen.

Zonas bilaterales: dedos, dorso de las manos, antebrazos, brazos, muslos, piernas,
dorso de los pies.

La disnea se evalu6 segun el indice de disnea basal de Mahler.*!



Disnea segln esquema:

0 Ninguna

1 Disnea de esfuerzo después de 2 tramos de escaleras.
2 Disnea de esfuerzo después de 1 tramo de escaleras.

3 Disnea de esfuerzo en menos de 1 tramo de escalera o en el llano a su propio
paso.

4 Disnea de reposo.

La prueba funcional respiratoria se realizé con un espirémetro (Ergocid-plus), se
indicé una espirometria con inspiracion y espiracion forzada que permitié medir el
volumen inspiratorio y espiratorio.” Se tom6, como patrén restrictivo, la caida de la
capacidad vital forzada (FVC) por debajo del 80 % pronosticado.

La intensidad se estableci6 en:

Ligera: 79 - 65 %.

Moderada: 64 - 49 %.

Severa: 48 - 35 %.

Muy severa: menos del 34 %.

La tomografia computadorizada fue realizada en el tomdégrafo multicortes de 40

canales con reconstruccion multiplanal (MPR) y con cortes finos de 0,1 mm,
encontramos la presencia de 2 patrones de aspecto anormal y el patréon normal.*?

Vidrio esmerilado: definido por densidad confusa aumentada del parénquima
pulmonar, se trata de un patrén reticular fino de opacidades curvilineas que
determinan espacios radiotransparentes entre 1 y 2 mm de didmetro.

Panal de abejas: definido como un patrén reticular mediano con lineas subpleurales
parenquimatosas, los espacios aéreos tienen un diametro entre 3 y 10 mm.

Patron normal: muestra el parénquima pulmonar sin afectacion.

La localizaciéon de ambos patrones patolégicos fue encontrada fundamentalmente
hacia las bases y con alguna proyecciéon hacia tercio medio y periferia. La presencia
de los 2 patrones patoldgicos se define por el patrén en panal de abejas. Las
imagenes pulmonares fueron valoradas por un mismo especialista en imagenologia.

El lavado broncoalveolar se realiz6é en el salébn de broncoscopia del Servicio de
Neumologia, por un Unico especialista que no conocia la gravedad de la afeccion
sistémica de ninguno de los pacientes.



El paciente fue colocado en decubito supino, previa anestesia (xilocaina al 10 %) en
ambas fosas nasales, orofaringe, vestibulo laringe, se introdujo un
broncofibroscopio Pentax (Modelo FB -18V) concentrado bajo una fuente de luz, se
franqued la nasofaringe, cuerdas vocales, traquea y se exploraron ambos arboles
bronqueales, se lavaron los I6bulos medios e inferiores bilaterales con una
jeringuilla de 20 cc, un tramo de venoclisis y un adaptador en la punta, se tomaron
20 cc de solucién salina al 0,9 % y se realizaron 5 perfusiones seriadas, con
posterior aspiracion de 60 a 80 mL, la muestra se recolecté en un frasco estéril,
que fue llevado al departamento del laboratorio clinico donde se centrifugd durante
10 min, el sedimento montado en laminas y coloreado con tincién de May-
Gronwald-Giensa. El conteo celular se realizé a través de un microscopio Olympus y
se obtuvieron los porcentajes promedio de macréfagos alveolares,
polimorfonucleares neutréfilos, eosinéfilos y linfocitos de segun las normas del
laboratorio y en correspondencia con lo establecido por la American Thoracic
Society.™

Los porcentajes de leucocitos polimorfonucleares neutrofilos = 5 % y de eosinéfilos
= 3 %, son considerados patoldgicos y por consiguiente un lavado broncoalveolar
activo.

Analisis estadistico

Se estimaron porcentajes, andalisis univariable para medidas de centralizacion y de
dispersion y pruebas de significacion estadistica chi cuadrado (X?), con un grado de
significacion p < 0,05.

RESULTADOS

Los datos demograficos de los 46 pacientes estudiados se presentan en la tabla 1,
de ellos 39 (84,7 %) con forma cutanea difusay 7 (15,2%) con forma cutanea
limitada, reflejan una edad media de 50,4 afios con predominio del sexo femenino
(88 %) y de la raza blanca (66 %), se encontré6 neumopatia intersticial en 20 de
ellos (43,4 %).

De los sintomas clinicos estudiados (tabla 2), predomind la disnea de esfuerzo, la
cual se present6 en el 100 % de los pacientes con neumopatia intersticial, este
hallazgo fue estadisticamente significativo (p = 0,02).

La funcion respiratoria estuvo afectada en el 75 % de los pacientes con neumopatia
intersticial y con un patrén restrictivo (tabla 3).

De los 20 pacientes en los que la TAC de pulmén fue positiva, el 50 % tuvo un
patréon en vidrio esmerilado y el 50 % restante un patrén en panal de abejas.

En la tabla 4, se observa que el 66,6 % de los pacientes con neumopatia intersticial
por TAC (patrén en vidrio esmerilado y patron en panal de abejas), tuvieron un
lavado broncoalveolar activo.

El 88,8 % de los pacientes con patrén en vidrio esmerilado tuvieron un lavado
broncoalveolar activo (tabla 5).



DISCUSION

Los datos demograficos reflejan el predominio del sexo femenino, a edades medias
de la vida, sin distincién de raza, como esta descrito que se comporta la esclerosis
sistémica en otras latitudes.*>*°

La neumopatia intersticial estuvo presente en un porcentaje similar a lo reportado
por otros estudios que plantean que aproximadamente el 40 % de los pacientes con
esclerosis sistémica tienen neumopatia intersticial y constituye la causa principal de
morbilidad y mortalidad.”*"'® La TC de alta resolucioén es la técnica estandar,
apropiada, no invasiva establecida para el diagndstico; sus patrones son medios
prondésticos del aspecto histolégico, progresion y respuesta al tratamiento.*®19 2°

La disnea de esfuerzo estuvo presente en todos los pacientes con neumopatia
intersticial, importante a tener en cuenta si valoramos lo referido por investigadores
que plantean que los pacientes con esclerosis sistémica y disnea, aunque tengan
una corta duracién, enfermedad cutanea limitada y negatividad del anticuerpo anti
SCL-70 pueden tener una alveolitis.? ?? La presencia en nuestro estudio de 2
pacientes con forma limitada (sindrome de CREST) y alveolito reafirma lo antes
mencionado.

La presencia de un alto nimero de pacientes con neumopatia intersticial y funcion
pulmonar anormal (patron restrictivo) es de mucho valor teniendo en cuenta que
en los pacientes sin neumopatia predomina una funcién pulmonar normal. La
presencia de una funcion pulmonar anormal es reportada entre el 45 -100 % y un
patroén restrictivo severo se asocia a disnea, anticuerpo anti SCL-70 y desarrollo de
fibrosis pulmonar.?*2°

Del total de pacientes con diagndstico de neumopatia intersticial, a 18 se le realizé
broncoscopia y estudio citolégico del lavado broncoalveolar y se obtuvo un
porcentaje de lavado activo muy cercano a lo descrito por otros autores que
enuncian que el lavado broncoalveolar identifica una alveolitis activa por definicion
en el 70 % de los pacientes.’®?%27 Se realiz6 ademas broncoscopia y lavado
broncoalveolar a 3 pacientes con TAC negativa y el resultado fue un lavado
inactivo.

El presente estudio muestra una alta concordancia entre la TC y el estudio
citologico del lavado broncoalveolar, hecho de inestimable valor, teniendo en
cuenta lo descrito por otros autores que plantean que la alveolitis es el momento
clave para el diagnéstico y tratamiento de la neumopatia intersticial, esta se refleja
por un aumento en la celularidad del lavado broncoalveolar (lavado activo) y la
presencia de un patrén en vidrio esmerilado en la TC de alta resolucién.?®?® En el
estudio se encontrd, ademas, que en un grupo de pacientes con patron en panal de
abejas tienen un lavado broncoalveolar activo, lo cual es de importancia en el
momento de decidir conducta terapéutica, porque si es cierto que el patréon en
panal de abejas se corresponde con la fibrosis pulmonar establecida, este resultado
evidencia que existe actividad inflamatoria aun y, por tanto, la conducta terapéutica
es distinta. Estos resultados del trabajo se corresponden con lo descrito por algunos
investigadores de que la TAC de alta resolucién es sensible en la deteccion de
neumopatia intersticial pero no puede sustituir al lavado broncoalveolar en la
valoracién completa de la actividad inflamatoria.?®?° Una limitacién del estudio
constituye no haber podido realizar broncoscopia y estudio citolégico del lavado
broncoalveolar a todos los pacientes.

En conclusién, la neumopatia intersticial se expresé en un alto porcentaje de
nuestros pacientes, la disnea de esfuerzo fue el sintoma mas frecuente, predominé



el patrén restrictivo de afectacion funcional pulmonar, la TC y el estudio citolégico
del lavado broncoalveolar constituyeron herramientas clave para el diagndstico
precoz de neumopatia intersticial en la esclerosis sistémica.
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Tabla 1. 0 atos demograficos de los pacientes estudiados

Demograficos Mo, (%)
Pacientes 465 {1007
Edad media {afios) 50,4
Sexo
Fer enino 44 {88}
Masculing 2 {4

Color de piel
Blancos 33 {66
Mo blancos 13 (26
Formas dinicas
ES difusa 7 (84,73
Limitada {CREST) 39 (15,2}
MNeumopatia intersticgal (NI}
Con NI 20 (43,43

Sin NI 26 (56,5
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Tabla 2. Comparadon de los sintom as respiratorios

en los pacientes con neumopatia interstical v sin ella

Pacentes con Pacientes sin

neurmopatia neurmopatia
Sintom as y signos intersticial intersticial
respiratorios M=20 M=2Z26

Mo, {967 Mo, (%% p*

Disnea de esfuerzo 20 {100y 7 (26,97 o,0z
Tos 2 (107 1 (3,87 1,0
Auscultacidn estertores 7 {35} 1 (3,87 0,08

crepitantes

*n sighificativa < 0,05,

Tabla 3. Estudio funcional respiratario en los padentes con esderosis sistemica

con neumopatia interstigal v sin ella

Pacientes con Pacientes sin

neumopatia Intersticial | neumopatia interstical

Prueba funcianal M=20 MN=206
respiratoria Mo, (96 Mo, (%)
Patron restrictivo 15 {T53 10 (38,4)

Megativa 5 {257 16 {61,5)



Tabla 4. Expresion imagencldgica de la neum opatia intersticial

por TC de alta resoludon

Patrones Pacentes con neumopatia intersticial
N=20 (9%

Yidrio esmerilado 10 {507

Panal de abejas 10 {507

Tabla 5. Estudio citolagico del lavado broncoalveolar en los padentes

con neumopatia intersticial v sin ella en el curso de su esderosis sistémica

Pacientes con Pacientes sin
neurn opatia interstic al neumopatia interstidal
M=20 M=26

Conteo celular M (%) M (9%
Lawvado broncoalvealar 12 (66,67 0 {u)]
activa
Lavado broncoalveolar & (33,3 3 gy
Inactivo
Total 18 {1007 3 (1007
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