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Daño pulmonar residual en paciente con hemorragia alveolar difusa de origen autoinmune 
 
Resumen: 
En pacientes con enfermedades reumáticas la hemorragia pulmonar (HP) se puede presentar como manifestación 
primaria de actividad de la enfermedad; vasculitis sistémicas  o lupus eritematoso sistémico (LES). En pacientes 
con LES ocurre entre el 2 % al 5%   con una mortalidad de 70% a 90%. Los criterios para el diagnóstico de 
hemorragia pulmonar son 1) infiltrados  alveolares densos en ¾  partes   o más   de los campos pulmonares en la 
radiografía de tórax,  2) insuficiencia respiratoria de inicio agudo  y  3)  descenso de la hemoglobina 3 g/dL o 
mayor. La hemorragia pulmonar se presenta como complicación grave de una variedad de condiciones y que pone 
en riesgo  la vida, se puede presentar como episodio único o repetido y puede conducir a neumonía organizada, 
depósito de colágena en vías aéreas pequeñas y consecuentemente  fibrosis pulmonar y esto puede  repercutir 
sobre la función pulmonar con cambios restrictivos u obstructivos. Con los antecedentes previos se buscó 
mediante pruebas de funcionamiento respiratorio (pletismografía) establecer si existe daño pulmonar residual 
después de la HP en pacientes con enfermedades autoinmunes. Se incluyeron 10 pacientes; 7 con  lupus 
eritematoso sistémico y 3 con vasculitis primaria que cursaron  con hemorragia pulmonar, se determinó índice de 
SLEDAI Y SLICC en pacientes con LES  y escala de actividad de  las vasculitis  five factor score (FFS) en 
poliangeítis microscópica y BVAS para G. Wegener al tiempo de la hemorragia; el número de eventos  de HP  y el 
tipo de tratamiento  utilizado, así como el uso de ventilación mecánica; para  determinar los  factores asociados 
con daño pulmonar residual Al momento de la hemorragia la media en  SLEDAI fue de 20.4 ± 7.5 , el FFS fue 2 y 
el BVAS 36, 1 paciente presento 2 episodios de HP y 1 presento 5 eventos, el tratamiento fue metilprednisolona en 
3 pacientes (30%),, metilprednisolona + ciclofosfamida 7 pacientes (70%), uno de estos además inmunoglobulina 
IV y plasmaferesis. Cinco  pacientes (50%) requirieron apoyo mecánico ventilatorio.  A los diez pacientes se le 
realizaron pruebas de funcionamiento pulmonar encontrándose daño pulmonar en  8 pacientes;  3  (30%) con 
patrón obstructivo, 5 (50%) patrón restrictivo y 2 (20%) patrón  normal. El análisis bivariado y prueba exacta de 
Fisher   para determinar si había una relación entre las variables y el daño pulmonar no demostró asociación 
estadísticamente significativa entre las variables. En conclusión la HP causa daño pulmonar residual en un alto 
porcentaje de pacientes. Es probable que  se requiera tratamiento inmunosupresor a largo plazo una vez resuelto 
el episodio agudo. 
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Resumen 
 
En pacientes con enfermedades reumáticas la hemorragia pulmonar (HP) se puede presentar como 

manifestación primaria de actividad de la enfermedad en  vasculitis sistémicas  o lupus eritematoso sistémico 

(LES). En pacientes con LES ocurre entre el 2 % al 5%   con una mortalidad de 70% a 90%. Los criterios 

para el diagnóstico de hemorragia pulmonar son 1) infiltrados  alveolares densos en ¾  partes   o más   de 

los campos pulmonares en la radiografía de tórax,  2) insuficiencia respiratoria de inicio agudo  y  3)  

descenso de la hemoglobina 3 g/dL o mayor. La hemorragia pulmonar se presenta como complicación grave 

de una variedad de condiciones y que pone en riesgo  la vida, se puede presentar como episodio único o 

repetido y puede conducir a neumonía organizada, depósito de colágena en vías aéreas pequeñas y 

consecuentemente  fibrosis pulmonar y esto puede  repercutir sobre la función pulmonar con cambios 

restrictivos u obstructivos. Con los antecedentes previos se buscó mediante pruebas de funcionamiento 

respiratorio (pletismografía) establecer si existe daño pulmonar residual después de la HP en pacientes con 

enfermedades autoinmunes. Se incluyeron 10 pacientes; 7 con  lupus eritematoso sistémico y 3 con 

vasculitis primaria que cursaron  con hemorragia pulmonar, se determinó índice de SLEDAI Y SLICC en 

pacientes con LES  y escala de actividad de  las vasculitis  five factor score (FFS) en poliangeítis 

microscópica y BVAS para G. Wegener al tiempo de la hemorragia; el número de eventos  de HP  y el tipo 

de tratamiento  utilizado, así como el uso de ventilación mecánica; para  determinar los  factores asociados 

con daño pulmonar residual al momento de la hemorragia la media en  SLEDAI fue de 20.4 ± 7.5 , el FFS fue 

2 y el BVAS 36, 1 paciente presento 2 episodios de HP y 1 presento 5 eventos, el tratamiento fue 

metilprednisolona en 3 pacientes (30%),, metilprednisolona + ciclofosfamida 7 pacientes (70%), uno de estos 

además inmunoglobulina IV y plasmaferesis. Cinco  pacientes (50%) requirieron apoyo mecánico 

ventilatorio.  A los diez pacientes se le realizaron pruebas de funcionamiento pulmonar encontrándose daño 

pulmonar en  8 pacientes (80%);  3  (30%) con patrón obstructivo, 5 (50%) patrón restrictivo y 2 (20%) patrón  

normal. El análisis bivariado y prueba exacta de Fisher   para determinar si había una relación entre las 

variables y el daño pulmonar no demostró asociación estadísticamente significativa entre las variables. En 

conclusión  la HP causa daño pulmonar residual en un alto porcentaje de pacientes. Es probable que  se 

requiera tratamiento inmunosupresor a largo plazo una vez resuelto el episodio agudo 
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Abstract 
 
In patients with rheumatic diseases pulmonary hemorrhage (PH) may be present as a primary activity 

manifestation of the disease such as systemic vasculitis or systemic lupus erythematosus (SLE). In SLE 

patient it occurs between 2% and 5% with mortality ranges from 70% to 90%.  The criteria for pulmonary 

hemorrhage are 1) diffuse alveolar opacities in chest X rays, 2) acute respiratory failure and 3) drop in the 

hemoglobin level 3 g/dl or more. Pulmonary hemorrhage may be present  as a dangerous manifestation of 

several conditions which are life-threatening, It can be present as an only or repeated episodes and lead to  

organizing pneumonia, collagen deposition in small airways and ultimately, pulmonary fibrosis causing 

damage in pulmonary function with obstructive or restrictive changes. 

With de previous background, with lung function test (LFT) we looked for to establish if there was residual 

lung damage after PH in patients with autoimmune diseases. 

Were included 10 patients; 7 with systemic lupus erythematosus and 3 with primary vasculitis and PH, in SLE 

patients was measured SLEDAI and SLICC, for microscopic polyangiitis was measured de five factor score 

((FFS) and for Wegener´s Granulomatosis de BVAS to establish activity at the time of PH, number of 

episodes of PH, kind of treatment, the use of mechanical ventilation; to establish associated factors with 

residual lung damage. The mean SLEDAI at the moment of PH was 20.4 ± 7.5, FFS  2 and BVAS 36, in one 

patient there were 2 PH events and one patient had 5 PH events, the treatment was Methylprednisolone 3 

patients (30%), methylprednisolona + Cyclophosphamide in 7 patients (70%) in one of these furthermore was 

given IV immunoglobulin and plasma exchange. Five patients (50% required mechanical ventilation. Lung 

functional test were performed in all of the patients, lung damage was found in 8 patients; 3 (30%) with 

obstructive changes, 5 (50%) with restrictive changes, and 2 (20%) had normal patron. The bivariado 

analyses and exact Fisher test to determine relation between all of the variables and lung damage fail to 

demonstrate association statistically significant. In conclusion PH causes residual lung injury in a great 

percentage of patients. It is probably that immunosuppressive treatment be necessary once the acute event 

has resolve. 
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Antecedentes 
 
La hemorragia pulmonar (HP) o hemorragia alveolar difusa es un síndrome clínico-

patológico que se presenta como complicación de una variedad de condiciones y que 

pone en riesgo  la vida. Se puede presentar como episodio único o repetido y puede 

conducir a neumonía organizada, deposito de colágena en vías aéreas pequeñas y 

consecuentemente  fibrosis pulmonar. (1,2,3) Hemorragia pulmonar y hemorragia alveolar 

difusa son usados como sinónimos, por lo que a lo largo de este texto se usara el término 

hemorragia pulmonar para referirnos a esta entidad. 

Existen diversas causas de  HP;  la mayoría de ellas comparten la misma fisiopatología: 

daño a la microcirculación  alveolar que puede causar hemorragia local (4).  La 

característica histopatológica es capilaritis pulmonar la cual  incluye infiltración de 

capilares y vénulas por neutrófilos, eritrocitos intersticiales, depósito de  hemosiderina y 

oclusión capilar septal interalveolar (5). Aunque esta capilaritis no es patognomónica, 

usualmente señala la presencia de una vasculitis sistémica subyacente o enfermedad 

vascular de la colágena. (4,6). 

En pacientes con enfermedades reumáticas la hemorragia pulmonar se puede presentar 

como manifestación primaria de actividad de la enfermedad; vasculitis sistémicas  o lupus 

eritematoso sistémico (LES) principalmente (8).  

Entre las enfermedades reumáticas que mas frecuentemente ocasionan  HP  son el LES y 

vasculitis sistémicas. La HP en pacientes con LES ocurre entre el 2 % al 5%  (9,10, 11). 

Representa 1.5 a 3.7% de las admisiones hospitalarias debido a LES (12)  con una 

mortalidad reportada en rangos de 70% a 90% (9,10,11). 

En 1985  el Dr. Abud-Mendoza  (24) publicó los criterios para considerar  el diagnóstico de 

hemorragia pulmonar donde incluyó 1) infiltrados  alveolares densos en ¾  partes   o mas   
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de los campos pulmonares en la radiografía de tórax; 2) insuficiencia respiratoria de inicio 

agudo  y  3)  descenso de la hemoglobina 3 gr/dl o mayor; en el estudio de la Dra. Barile y 

cols; (17) que incluyo 34 pacientes con hemorragia pulmonar y LES  se encontró  que las 

manifestaciones clínicas  más frecuentes fueron: descenso de la hemoglobina (91.17%), 

insuficiencia respiratoria (100%), hemoptisis (58.82%), infiltrados radiológicos (100%) e 

hipoxemia (82.35%) y 14 de ellos  no presentaron hemoptisis (41%)  lo cual concuerda  

con  lo descrito por Dr. Abud-Mendoza. 

Las imágenes de tomografía computarizada pueden confirmar la enfermedad en un 

porcentaje elevado. (4,8,22,23).  Cortese y cols; en una revisión  reciente de radiografías 

de 20 pacientes con HP reportaron que la hemorragia necesita ser sospechada por la 

evidencia de hemoptisis y/o rápida instalación de anemia y que la tomografía 

computarizada es superior a la radiografía de tórax convencional  para detectar 

opacidades en vidrio despulido y que debe realizarse en casos de sospecha de HP con 

hallazgos normales en la radiografía de tórax (15). 

La broncoscopia con lavado broncoalveolar es muy útil para confirmar HP y excluir otras 

entidades (4). La insuficiencia respiratoria incluyendo la falla respiratoria aguda puede 

requerir apoyo mecánico ventilatorio; la lesión de la hemorragia pulmonar se puede 

resolver completamente o dejar una área de cicatrización de severidad variable (2). 

En cuanto al tratamiento de la HP no  hay  un consenso establecido; se han dado 

diferentes regimenes de tratamiento siendo el tratamiento de elección pulsos de 

metilprednisolona 1gr/día requiriéndose en algunos casos hasta 5 días, en ocasiones   

asociado  a ciclofosfamida con resultados variables (17). El uso de plasmaferesis es 

controversial, sin embargo, ha demostrado ser útil en  pacientes con vasculitis asociadas a 

ANCA y en pacientes con  LES que no responden a la terapia convencional (18,21). 
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La hemorragia pulmonar  puede conducir a fibrosis intersticial  y esto puede  repercutir 

sobre la función pulmonar con cambios restrictivos u obstructivos, posiblemente debido a 

infiltración neutrofílica en los sacos alveolares, lo que puede causar liberación de enzimas 

proteolíticas las cuales pueden provocar daño parenquimatoso y de las vías aéreas 

ocasionando bronquiolitis y enfisema. Con los antecedentes previos se busca establecer si 

existe daño pulmonar residual después de la HP en pacientes con enfermedades 

autoinmunes  mediante pruebas de funcionamiento respiratorio (pletismografía). 

La pletismografía permite evaluar el grado y tipo de disfunción del sistema respiratorio, 

siendo uno de los estudios mas utilizados  en los laboratorios de fisiología pulmonar,   la 

cual  mide volúmenes, flujos y capacidades como: capacidad vital forzada (FVC), el 

volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1) y la relación FEV1/FVC o índice 

de Tiffeneau; con lo que podemos determinar si existe daño pulmonar y determinar el tipo 

de patrón,  ya sea  obstructivo o restrictivo ofreciendo una evaluación completa de la 

función pulmonar.  
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Justificación 

La hemorragia pulmonar en las  enfermedades  autoinmunes provoca  una lesión 

inflamatoria de los septos alveolares (capilaritis),  con la acumulación intersticial de 

neutrofilos  que puede llevar a necrosis del septo alveolar; proliferación de neumocitos tipo 

2  y ensanchamiento intersticial por edema. Esta lesión se puede resolver completamente 

o dejar un área de cicatrización de gravedad variable lo cual puede repercutir sobre la 

función pulmonar en los pacientes que sobreviven a esta manifestación. Por lo que 

consideramos importante  medir  la función pulmonar para determinar si existe daño 

pulmonar residual después haber sufrido hemorragia pulmonar en pacientes con 

enfermedad autoinmune. 
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Planteamiento del problema 

La hemorragia pulmonar en las  enfermedades autoinmunes es una manifestación muy 

grave, con un porcentaje alto de mortalidad (70 a 90%);  en los sobrevivientes  a  la HP 

pueden tener  secuelas en la función pulmonar de severidad variable, por lo que  

decidimos evaluar si existe daño pulmonar residual en pacientes sobrevivientes a 

hemorragia pulmonar  y enfermedad autoinmune. 
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Hipótesis 

 Los pacientes  con hemorragia pulmonar  y enfermedad autoinmune pueden presentar 

daño pulmonar residual. 

Hipótesis nula 

Los pacientes con hemorragia pulmonar y  enfermedad autoinmune no presentan daño 

pulmonar residual. 

 

Objetivo 1 

Evaluar la prevalencia de daño pulmonar residual en pacientes con enfermedad 

autoinmune y hemorragia pulmonar. 

Objetivo 2 

Determinar  los factores asociados  a daño pulmonar residual  en hemorragia  pulmonar y 

enfermedad autoinmune. 
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Material y métodos 

Se incluyeron a pacientes del servicio de reumatología con enfermedad autoinmune (lupus 

eritematoso sistémico o vasculitis primaria)  del Hospital de Especialidades Centro Medico 

Nacional  Siglo XXI,  que  cursaron  con hemorragia pulmonar demostrada por  la triada de 

insuficiencia respiratoria aguda, descenso  de la cifra de hemoglobina 3 gr/dl  o mayor e   

infiltrados alveolares  difusos en ¾ partes de los campos pulmonares en la radiografía de 

tórax; o en los  que se haya confirmado por tomografía de alta resolución o broncoscopia.  

Se incluyeron pacientes mayores de 18 años en el estudio que cumplieron criterios  de 

clasificación del ACR  para  lupus eritematoso sistémico o vasculitis sistémica según fue el 

caso y en quienes fue posible la medición de la función pulmonar con pletismografía para 

determinar volumen residual (RV), capacidad pulmonar total (TLC), capacidad funcional 

residual (RFC), capacidad vital forzada (FVC), el volumen espiratorio forzado en el primer 

segundo (FEV1) y la relación FEV1/FVC o índice de Tiffeneau, además se determino el  

grado de obstrucción y restricción pulmonar. 

 

Se determinó índice de SLEDAI Y SLICC en pacientes con LES  y escala de actividad de  

las vasculitis  five factor score (FFS) en poliangeítis microscópica y BVAS para G. 

Wegener al tiempo de la hemorragia;   el número de eventos  de HP  y el tipo de 

tratamiento  utilizado, así como el uso de ventilación mecánica; para  determinar los  

factores asociados con daño pulmonar residual.  

 

Diseño del estudio  

Prospectivo, transversal  analítico comparativo. 
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Universo de trabajo 

Se incluyeron pacientes del servicio de reumatología del Hospital de Especialidades CMN 

siglo XX I  que cumplieron con criterios de inclusión,  de la consulta externa.  

Tamaño de la muestra 

Se empleó una muestra  por conveniencia. 

Criterios de selección 

- Pacientes mayores de 18  años con criterios de clasificación del (ACR) para lupus 

eritematoso sistémico o vasculitis sistémica según sea el caso. 

- Pacientes con diagnóstico de enfermedad autoinmune y hemorragia pulmonar. 

Criterios de inclusión  

-Pacientes sobrevivientes a hemorragia pulmonar y enfermedad autoinmune en quienes 

fue posible  realizar pruebas de función pulmonar. 

Criterios de Exclusión 

- Pacientes en quienes no fue posible  la realización de  pruebas de función pulmonar. 

Variables:   

Independiente: Hemorragia pulmonar en pacientes  con enfermedad  autoinmune 

Dependiente: Daño pulmonar residual  secundario a HP 
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Definiciones operativas de las variables: 

Daño pulmonar:  
 
Definición conceptual. Afectación irreversible del parénquima pulmonar. 

Definición operacional. Grado de obstrucción o restricción pulmonar  medido por pruebas 

de función pulmonar (Pletismografía o espirometría). 

Escala de medición. Variable cualitativa nominal dicotómica 

Indicador de medición. Si o no. 

 
Lupus eritematoso sistémico (LES):  

Definición conceptual. Enfermedad reumática crónica, autoinmune, de etiología 

desconocida, que se caracteriza por un conjunto de manifestaciones clínicas asociada a la 

presencia de autoanticuerpos. 

Definición operacional. Se consideró LES cuando se  cumplieron al menos 4 de los 11 

criterios del ACR para clasificación de LES 

Escala de medición. Variable cualitativa nominal dicotómica. 

Indicador de medición. Si o no  

Vasculitis sistémicas de vasos pequeños:  

Definición conceptual. Inflamación de los vasos sanguíneos, que puede asociarse a 

necrosis de la pared vascular, que tiende a afectar vasos sanguíneos menores a 50 µm de 

diámetro, Definición operacional. Se consideró vasculitis de vaso pequeño cuando se  

cumplieron los criterios de  clasificación de Chapel- Hill 

Escala de medición. Variable cualitativa nominal dicotómica. 

Indicador de medición. Si o no. 
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Descenso de hemoglobina (Hb):  

Definición conceptual. Disminución de la concentración de hemoglobina cuyos valores 

normales oscilan entre 12 y 18 gramos por decilitro de sangre. 

Definición operacional. Se consideró descenso de la hemoglobina cuando esta disminuyó 

1 gr/dl o más, respecto a una medición previa. 

Escala de medición. Variable cuantitativa continua dicotómica. 

Indicador de  medición. Gramos por decilitro, y al compararse con la previa se reportó 

como si o no y cantidad de gramos. 

Infiltrados pulmonares: 

Definición conceptual. Introducción furtiva de un líquido en el parénquima pulmonar 

visualizado en la radiografía de tórax. 

Definición operacional. Se consideraron infiltrados  alveolares cuando se  observo 

ocupación alveolar difusa en ¾ partes de los campos pulmonares en la radiografía de 

tórax. 

Escala de medición. Variable cuantitativa continua dicotómica 

Indicador de medición. Si o no. 

Insuficiencia respiratoria aguda:  

Definición conceptual. Fracaso del aparato respiratorio en su función de intercambio de 

gases, manifestado clínicamente por dificultad respiratoria con cianosis central y/o 

periférica.  

Definición operacional. Se consideró insuficiencia respiratoria  aguda cuando el paciente 

presentó dificultad para respirar  en un corto periodo de tiempo con cianosis central y/ o 

periférica. 

Escala de medición. Variable cualitativa nominal dicotómica. 
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Indicador de medición. Si o no. 

 
Apoyo mecánico ventilatorio (AMV): 

Definición conceptual. Procedimiento de respiración artificial que sustituye o ayuda 

temporalmente a la función ventilatoria de los músculos inspiratorios. 

Definición operativa. Se consideró cuando se  colocó tubo endotraqueal conectado a 

equipo de ventilación mecánica. 

Escala de medición. Variable cualitativa nominal dicotómica. 

Indicador de medición. Si o no. 

Capacidad vital (CV): 

Definición conceptual. Es la máxima cantidad de aire que puede ser expulsada mediante 

una espiración máxima y prolongada, la cual va precedida de inspiración también máxima.  

Definición operacional. Se consideró a la CV reportada en la pletismografía del paciente. 

Escala de medición. Variable cuantitativa continúa. 

Indicador de medición. Litros, y al ser comparado con la cifra teórica normal, se expresó 

en porcentaje. 

Volumen espiratorio forzado en el primer segundo (FEV1):  

Definición conceptual. Representa el volumen espirado al final del primer segundo de la 

capacidad vital forzada. 

Definición operacional. Se consideró al VEF1 reportado en la pletismografía del paciente. 

Escala de medición.: Variable cuantitativa continua. 

Indicador de medición.: Litros, y al ser comparada con la cifra teórica normal, se expresó 

en porcentaje 
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Índice de Tiffeneau (VEF1/CV):  

Definición conceptual. Expresa que fracción porcentual de la CV ha sido expulsada al 

finalizar el primer segundo de la espiración. 

Definición operacional. Se consideró la relación VEF1/CV reportada en la pletismografía 

del paciente. 

Escala de medición. Variable cuantitativa discreta. 

Indicador de medición.  Porcentaje, y al ser comparado con el nuevo porcentaje esperado 

se expresó en números positivos o negativos. 

Volumen residual (RV):  

Definición conceptual. Cantidad de aire que queda en los pulmones luego de una 

espiración forzada. 

Definición operacional. Se consideró el VR reportado por la pletismografía del paciente. 

Escala de medición. Variable cuantitativa continúa. 

Indicador de medición. Litros de aire.  

Capacidad pulmonar total: (TLC). 

Definición conceptual. Volumen de aire total que puede almacenar el pulmón luego de una 

inspiración forzada. 

Definición operacional. Se consideró la TCL reportada por la pletismografía del paciente. 

Escala de medición: Variable cuantitativa continúa. 

Indicador de medición: Litros de aire.  
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Obstrucción pulmonar: 

Definición conceptual. Atropamiento de aire en vías aéreas más allá del bronquiolo 

terminal.  

Definición operacional. Se consideró patrón de mecánica respiratoria obstructiva  cuando 

el índice de Tiffenau fue menor de 0.7. 

Escala de Medición. Variable cualitativa  nominal. 

Indicador de medición. Porcentaje, y al ser comparado con el nuevo porcentaje esperado 

se expresó en números positivos o negativos. 

Restricción pulmonar: 

Definición conceptual. Toda aquella afectación que curse con una disminución de la 

propiedad de elasticidad de los pulmones. 

Definición operacional: Se consideró patrón de mecánica respiratoria restrictivo cuando el 

índice de Tiffenau fue mayor de 0.7. 

Escala de medición. Variable cualitativa nominal. 

Indicador de medición. Porcentila, y al ser comparado con el valor de porcentilas se 

expresó en valores positivos o negativos. 

 
Actividad de la enfermedad del lupus eritematoso sistémico (SLEDAI): 

Definición conceptual. Exacerbación de la enfermedad con un conjunto de 

manifestaciones  clínicas y de laboratorio. 

Definición operacional. Se consideró actividad leve cuando el SLEDAI fue igual o menor a 

3 puntos, actividad moderada mayor de 3 pero menor de 12 puntos y actividad severa 

cuando el SLEDAI fue igual o mayor de 12 puntos al momento de la hemorragia pulmonar 

Escala de medición: Variable cuantitativa discreta dicotómica. 



 16

Indicador de medición. Si o no. 

Evaluación de daño en lupus eritematoso sistémico (SLICC): 

Definición conceptual. Afectación irreversible a órgano blanco secundario a actividad del 

LES. 

Definición operacional. Se consideró afectación a  órgano cuando el índice de SLICC fue 

igual o mayor a 1 

Escala de medición. Variable cuantitativa discreta dicotómica. 

Indicador de medición. Si o no. 

Valoración de actividad de las vasculitis sistémicas de pequeño vaso tomando en 

cuenta 5 parámetros (FFS):  

Definición conceptual. Exacerbación de la vasculitis caracterizada por alteraciones a nivel  

renales, del sistema nervioso central, gastrointestinal o proteinuria. 

Definición operacional. Se consideró actividad de la vasculitis cuando el FFS fue igual o 

mayor a 1 con un máximo de 5 puntos. 

Escala de medición. Variable cuantitativa discreta dicotómica. 

Indicador de medición. Si o no. 
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Análisis estadístico: 

Se realizó estadística descriptiva y análisis bivariado con Chi cuadrada, prueba exacta de 

Fisher y OR (razón de momios) con IC 95%; se considero estadísticamente significativo 

con  P< 0.05. 

Se utilizó programa  SPSS 15.0 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 18

Recursos  para el estudio:  

 

Humanos 

Médicos del servicio de reumatología. 

Médicos del departamento de fisiología pulmonar. 

 

Materiales 

Pletismógrafo marca Jaeger programa LAB 4, ML3 

Formatos  para  recolección de datos. 

Base de datos  en hoja de cálculo.  

Programa  SPSS 15.0  
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ASOCIACIÓN MÉDICA MUNDIAL DECLARACIÓN DE HELSINKI 
 
Principios Éticos para la Investigación Medica en Seres Humanos 
   
Adoptada por la 18ª . Asamblea Medica mundial Helsinki, Finlandia, Junio 1964  y 
modificada por la 29ª Asamblea Medica Mundial Tokio, Japón, Octubre 1975 35ª . 
Asamblea Médica Mundial, Venecia, Italia, Octubre  1983 41ª . Asamblea Médica 
Mundial, Hong-Kong. Septiembre 1989 48ª. Asamblea Médica Mundial, Samerset 
West, Republica de Sudáfrica, Octubre 1996 y por la 52ª. Asamblea  Mundial, 
Edimburgo, Escocia, Octubre 2000.   
 
INTRODUCCION: 
 
1.- La  Asociación Médica Mundial  ha desarrollado la Declaración de Helsinki como una  
recopilación  de principios éticos para guiar a los médicos y a otros participantes en 
estudios de investigación médica  en seres  humanos. La investigación médica que 
involucra la participación de seres humanos  incluye la investigación sobre material o 
datos identificados provenientes  de seres humanos.  
 
2.- Es obligación del médico promover  y salvaguardar  la salud de las personas. Su 
conocimiento y su conciencia deben estar dedicados al cumplimiento cabal  de esta 
misión.  
 
3.-  La declaración de Ginebra de la Asociación Médica Mundial enlaza  al médico  con las 
palabras “la salud de mi paciente será mi primera  consideración “, y el Código 
Internacional de Ética Médica declara que, “ Un médico debe  actuar sólo en el mejor 
interés del paciente cuando le brinde cuidados médicos que pudieran tener  un efecto de 
debilitamiento del estado físico y mental del paciente. 
 
4.-  El progreso médico se basa en la investigación, la cual debe  sustentarse en parte en 
estudios experimentales que involucren la participación de seres humanos. 
 
5.- En el marco de la investigación médica en seres humanos, deberán  prevalecer las 
condiciones relacionadas  con el bienestar del sujeto sobre los intereses de la ciencia y de 
la sociedad. 
 
6.- El propósito primario de la investigación médica que involucra seres humanos debe de 
ser la búsqueda de mejores procedimientos profilácticos, diagnósticos y terapéuticos, asi 
como la comprensión  de la etiología y la patogénesis de las enfermedades. Aun los 
mejores métodos  profilácticos, diagnósticos y terapéuticos ya probados, deberán de 
continuar evaluándose a través de la investigación de su  efectividad, eficiencia, 
accesibilidad y calidad. 
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Resultados 

Se efectuó un análisis retrospectivo y prospectivo  de pacientes con LES y vasculitis 

sistémica  de septiembre de 1998 a noviembre del 2007 identificándose 11 pacientes que 

presentaron HP y sobrevivieron, 10 de los 11 pacientes fueron contactados en la consulta 

externa del departamento de Reumatología del HE CMN SXXI para la realización de 

pruebas de funcionamiento pulmonar, previa firma de consentimiento informado, no fue 

posible localizar a un paciente. Se incluyeron un total de 10 pacientes que habían cursado 

con hemorragia pulmonar  dentro de las fechas señaladas, de los cuales 3 (30%) tenían 

vasculitis sistémica: 1 (3.3%) Granulomatosis de Wegener y 2 (66.6%) poliangeítis 

microscópica; el resto (7 pacientes) lupus eritematoso sistémico (70%).  La edad promedio 

de los pacientes al momento del estudio fue de 30 años (con rangos de 18-43 años) para 

los pacientes con LES, y 35 años (rangos de 21-55 años) para los pacientes con vasculitis 

sistémica. Los siete pacientes con LES cumplieron al menos 4 de los 11 criterios de 

clasificación del ACR para LES y los 3 pacientes con vasculitis cumplieron los criterios de 

Chapell Hill. Se calculo SLEDAI para LES,  FFS para poliangeítis microscópica y BVAS 

para G Wegener para establecer la actividad de la enfermedad al momento de la 

hemorragia pulmonar, el SLICC se les realizo al momento del estudio. Las características 

basales se muestran en la Tabla 1.  
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Tabla 1. Características basales de los pacientes 
 

 VRA= vías respiratorias altas, VRB= vías respiratorias bajas, SNP= sistema nervioso periférico, AMV apoyo mecánico ventilatorio 
 

  

De los 10 pacientes 8 (80%)  no tenía establecido el diagnóstico de LES o vasculitis 

sistémica al momento de la HP y solo presentaron síntomas constitucionales los días 

previos a la HP. Un paciente presento 2 eventos de HP, el intervalo entre los 2 eventos fue 

de 25 días en el primer evento se manejo con pulso de 1 gramo de metilprednisolona 

como dosis única, en el segundo evento amerito AMV  por 3 días,  se administraron 3 

pulsos de metilprednisolona de 1 g c/u; 1 paciente presento 5 eventos de hemorragia 

pulmonar en el periodo comprendido entre el 6 de abril y 12 de mayo del 2004, en el 

primer evento recibió 7 pulsos de metilprednisolona de 1 gramo cada uno, no amerito 

AMV,  en el segundo evento (15 días posteriores al primer evento)  amerito AMV, los otros 

3 eventos de HP los presento estando intubada, el cuarto evento presento HP masiva, 

 
       

  

 

n=10  
Géne

ro Edad 

Años 
de 

H.P. 

# 
Eventos 
de HP Enf. ACTIVIDAD 

SLEDAI
FFS 

SLICC 

Dias de  AMV 
          
1 Fem 55 5 1 GW VRA,VRB, renal 2  4 días 
2 Fem 43 4 1 LES Articular, renal,  inmunológico 14 0 4 días 

3 Fem 30 4 5 LES 

mucocutánea,  serositis, 
hematológico, articular , renal, 

inmunológico 

 
54 

 
7 55 días + 

traqueostomia 

4 Fem 18 3 1 LES 
articular, hematológica 

,inmunológico 
11 0 

NO  AMV 
5 Masc 32 4 1 PAM pulmonar, renal 1  10 días 
6 Fem 28 2 1 LES renal, mucocutánea  c/vasculitis 13 2 NO  AMV 

7 Fem 20 1 1 LES 
articular, renal ,mucocutánea 

c/vasculitis 
32 2 

NO AMV 
8 Fem 30 4 2 LES serositis  6 0 3 días 
9 Fem 21 2 1 PAM renal y pulmonar 2  NO AMV 
10 Masc 41 10 1 LES serositis, renal 13 0 NO AMV 
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además estando intubada presento crisis convulsivas tónico clónicas generalizadas y 

presento infarto occipital bilateral documentado por TAC de cráneo, este paciente recibió 

en forma consecutiva: metilprednisolona, ciclofosfamida, inmunoglobulina IV y 

plasmaferesis por actividad severa de LES y para control de HP. Los ocho pacientes 

restantes solo presentaron 1 evento de hemorragia pulmonar. La puntuación media de 

SLEDAI fue de 20.8, para el FFS la media fue de 2 y la puntuación del BVAS fue de 36 

puntos al momento de la HP,  de los 7 pacientes con LES solo 3 de ellos presentaron 

puntuación de SLICC mayor de 1 punto al momento del estudio, 2 de ellos con puntuación 

de 2 y uno con puntuación de 7 (paciente 3) con una media de 2.25. tabla 4  

 En este estudio se observo que de los 10 pacientes 8 iniciaron con síndrome de pulmón-

riñón, 5 (71.4%) de los pacientes con LES y los 3 (100%) pacientes con vasculitis 

sistémica (tabla 1). De los 10 pacientes 3 (30%) solo recibieron metilprednisolona (3 con 

LES) 1 (10%) recibió metilprednisolona, ciclofosfamida IV, inmunoglobulina IV y 

plasmaferesis; y los 6 restantes (60%) recibieron metilprednisolona y ciclofosfamida (tabla 

2), todos los pacientes recibieron antibiótico y solo en 2 se documento infección sobre 

agregada, paciente 6  con candida albicans y streptococo y paciente 3 relacionado con 

intubación prolongada aislándose  calcoaceticus baumanili y acinetobacter. 

En los diez pacientes se demostró la triada para diagnostico de HP,  aunque en 3 

pacientes el descenso de hemoglobina no fue ≥ 3 gramos. Las características al momento 

de la hemorragia y el tratamiento administrado se muestran en la tabla 2. 

 
 
 
 
 
 
 



 13

 
Tabla 2 Características al momento de la hemorragia y tratamiento administrado 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Rx= radiográficos, Hb= hemoglobina, Sat02= saturación de oxígeno 
 

 

A los diez pacientes se le realizaron pruebas de funcionamiento pulmonar, a 9 (90%) 

pletismografía y a 1 (10%)  espirometría para establecer si existía algún grado de 

obstrucción o restricción. Los resultados  obtenidos se muestran en la tabla 3.  

 

 

 
 
 
    

 

 

n=10 Hallazgos Rx 
Desc, 
de Hb

Sat 
o2 

 
Datos clínicos y otros 
métodos diagnósticos Tratamiento  

      

1 
infiltrado alveolar basal y 

parahiliar izq. 
2 

gramos 94% 

Tos con difícil expectoración, 
disnea súbita y cianosis central y 
acrocianosis, sangrado por cánula 
endotraqueal 

MTP IV 1g/dia/3 dias+ 
ciclofosfamida 2mg/kg/dia VO 

2         
infiltrado alveolar basal 

bilateral 
3 

gramos 84% 

 Polipnea, disnea súbita y cianosis 
central y acrocianosis.  TAC de alta 
resolución MTP IV 1g/dia/5 dias 

3 

infiltrado alveolar  bilateral 
difuso predominio  basal + 

derrame pleural 
4 

gramos 84% 

 
Tos con hemoptoicos, disnea súbita 
con polipnea cianosis central y 
acrocianosis  

MTP IV 1g/día/10dias 
+ ciclofosfamida IV 1.2 g, IG 
IV/5dias, MTP IV 1g/dia/3 dias, 
Plasmaferesis 4 sesiones 

4 
infiltrado alveolar bilateral 

difuso 
1 

gramo 92% 

Tos en accesos con hemoptoicos y 
dificultad respiratoria progresiva,  
hemorragia pulmonar por 
broncoscopia 

MTP IV 1g/dia + Ciclofosfamida 
IV dosis no espec/2dias 

5 

infiltrado alveolar hiliar y 
parahiliar bilateral 

confluentes 
4 

gramos 80% 

Tos en accesos con hemoptoicos 
disnea y cianosis central y 
acrocianosis 

MTP IV 1 gr/dia/4 dias + 
ciclofosfamida IV 1.5gr 

6 
infiltrado alveolar difuso de 

predominio bibasal 
3 

gramos 85% 

Tos en accesos con hemoptoicos 
disnea cianosis central y   
acrocianosis TAC de alta resolución MTP IV 1g/dia /6dias 

7 
infiltrado alveolar difuso de 

predomínio bibasal 
2.7 

gramos 82% 

Tos en accesos con hemoptoicos,  
disnea cianosis central y 
acrocianosis 

MTP IV 1g/dia/5 dias + 
Ciclofosfamida 750 mg IV 

8 
infiltrado alveolar bilateral  

difuso 
3 

gramos 88% 
Disnea  tos con hemoptoicos, 
polipnea,  

MTP IV 1 g/dia/DU em 2do 
evento MTP IV 1g/dia/3dias 

9 
infiltrado alveolar bilateral 

difuso 
3 

gramos 90% 

Disnea, tos seca al inicio 
posteriormente hemoptoica, 
acrocianosis y cianosis central. 

MTP 1g/dia/3dias + 
ciclofosfamida por 1 año 

10 
infiltrado alveolar bilateral 

difuso 
3 

gramos 86% 

Tos en accesos con hemoptoicos, 
disnea progresiva, ortopnea, 
acrocianosis, broncoscopia. 

MTP IV 1g/dia/3 dias + 
ciclofosfamida 1.5 g IV 
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Tabla 3 Capacidades, volúmenes e índice de Tiffenau 

 
 
 

        

 
 

n=10 
FEV 1 

(L) 
VC MAX  

(L) 
FEV 1% 
VC MAX  

Índice 
de 

Tiffenau

RV (L) TLC (L) RV/TLC 
% 

interpretación

1 
1.52 1.98 76.8 

-5 
2.17 4.15 52.28 

Obstructivo 
leve 

2 
2.68 3 89.3 

+6 
1.53 4.53 33.7 

Restrictivo 
leve 

3 
3.52 3.56 98.8 

+12 
1.56 5.12 30.46 

Restrictivo 
leve 

4 
2.84 3.06 92.7 

+4 
0.85 3.91 21.73 

Restrictivo 
leve 

5 
4.68 5.08 92.1 

+6 
1.88 6.95 27 

Restrictivo 
leve 

6 
2.68 2.85 94 

+8 
1.15 4 28.75 

Restrictivo 
moderado 

7 2.92 3.25 89.9 +2 1.22 4.47 27.29 Normal 
8 2.8 3.14 89.1 +3 1.17 4.31 27.15 Normal 
9 

2.96 3.53 83.9 
-4 

1.38 4.91 28.10 
Obstructivo 

leve 
10 

2.4 3.6 66.7 
-18    Obstructivo 

moderado 
 

 
        

 
TLC= capacidad pulmonar total, VC MAX= capacidad vital máxima, RV= volumen de reserva, FEV1= volumen espiratorio forzado 
en 1 segundo, FVC= capacidad vital forzada,  
 

En las PFR se observo patrón de mecánica respiratoria obstructiva en 30% de los 

pacientes, restrictiva en 50% de los pacientes y patrón normal en 20% de los pacientes.  

De acuerdo al índice de Tiffeneau ocho de los pacientes (80%) presentaron daño 

pulmonar 3 (37.5%) de los cuales presentaron patrón obstructivo; 2 (66.6%) leve y 1 (33%) 

moderado, 5 pacientes (62.5%) presentaron patrón  restrictivo 4 (80%) leve y 1 (20%) 

moderado, únicamente 1 paciente con patrón obstructivo (número 10) presento hipoxemia 

leve. Tabla 4  

 

 



 15

 

Tabla 4 patrones de mecánica respiratoria 

 
 
 

   
 
 

 OBSTRUCTIVO 
 

RESTRICTIVO 
 

NORMAL 
 

(n=10) 3  5  2  
Eventos de HP (n°) 3 9 3 
AMV (n-5) 1 3 1 
Tratamiento previo a 
la HP 

 
No  

 
No 

 
No 

SLEDAI  (media) 13 23 19 
FFS (media) 2 1  
SLICC/ACR (media)  2.25  
TX de la HP  

MTP+ CFA (3) 
MTP(2) 

MTP+CFA(2) 
MTP, CFA, Ig IV, 
Plasmaferesis (1) 

 
MTP+CFA(1) 

MTP(1) 

Inicio del tratamiento 
(media) 

36 horas 23.2 6.5 

 
 
 

   

 

 

 

En este estudio se observo que los 2 pacientes que presentaron patrón de mecánica 
respiratoria normal fueron los que recibieron tratamiento  en forma más temprana, sin 
embargo al realizar el análisis bivariado no se observo diferencia estadísticamente 
significativa, lo mismo sucedió con el tiempo de evolución de la HP ya que de acuerdo a 
los resultados el paciente 10 con mayor tiempo de evolución es en el que se observo 
mayor daño  que en el resto de los pacientes pero esto no se corroboro con el análisis 
bivariado,  al analizarse el resto de las variables con Chi cuadrada y la prueba exacta de 
Fisher  tampoco se observo diferencia estadísticamente significativa.  Tabla 5 
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Tabla 5 análisis de las variables 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
     
 Con daño pulmonar Sin daño pulmonar P= 0R(IC95%)
n(10) 8 (80%) 2 (20%) 
AMV   

Si 4(40%) 1(10%) 0.7 1.0(0.01-97.9)
No 4(40%) 1(10% 

No de eventos   
>1 1(10%) 1(10%) 0.37 0.14(0.0-22.35)
1 7(70%) 1(10%) 

Años de la HP   
>3 5(50%) 1(10%) 0.6 1.67(0.02-156.62)
<3 3(30%) 1(10%) 

SLEDAI   
>12 4(40%) 1(10%) 0.52 4.0(0.03-391.0)
<12 1(10%) 1(10%) 

Tipo de 
enfermedad   

LES 5(50%) 2(2%) 0.46 0.0(0.0-13.49
Vasc 3(30%) 0(0%) 

Inicio del tx 
(horas)   

>24 5(50%) 0(0%) 0.2 ND 
<24 3(30%) 2(2%)   
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Discusión  

La hemorragia pulmonar es una  complicación poco frecuente de las enfermedades 

autoinmunes pero se asocia a una elevada morbimortalidad. Las series de HP publicadas 

en la literatura son descriptivas e incluyen un pequeño número de pacientes, una de las 

más grandes;  de HP y LES es de la  Dra. Barile y cols. con  34 pacientes (17). 

La HP se presenta clínicamente con un patrón muy heterogéneo desde una forma crónica 

hasta un evento catastrófico agudo de hemoptisis masiva, dentro de las manifestaciones 

clínicas de HP se encuentran el descenso de hemoglobina, insuficiencia respiratoria 

aguda, infiltrados radiológicos y hemoptisis, aunque esta última puede estar ausente como 

lo demostró el Dr. Abud Mendoza  en su serie de 12 casos publicada 1985 (24) 

posteriormente esto fue corroborado por la Dra. Barile en 1997 en la que se demostró 

ausencia de hemoptisis en 41% de los casos (17), concordando en que para el diagnóstico 

de HP es necesaria  la triada de insuficiencia respiratoria aguda, descenso de la 

hemoglobina ≥ 3 g/dL e infiltrados radiológicos en al menos ¾ partes de campos 

pulmonares, aunque en etapa temprana el descenso de hemoglobina puede ser menor y 

los infiltrados abarcar menos de ¾ partes  del parénquima pulmonar estableciéndose el 

diagnostico con broncoscopia y/o TAC de alta resolución. En nuestro estudio los 10 

pacientes presentaron la triada aunque en 3 de ellos el descenso de hemoglobina no fue 

de   3 gr 

La mayoría de los pacientes que presentan   HP secundaria a LES ya tienen este 

diagnóstico antes de presentar el primer evento de hemorragia; sin embargo, ésta puede 

ser la manifestación inicial del padecimiento en el 12 al 20% de los casos, en el caso de la 

GW la HP aparece en el 42% de los casos y en la PAM en el 29% de los casos (25). En el 

presente estudio se encontró que 5 de  los pacientes con LES y los 3 pacientes con 
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vasculitis sistémica no  tenían establecido el diagnóstico y solo habían presentado 

síntomas constitucionales previo al evento de HP, solo 2 pacientes tenían diagnóstico 

previo de LES establecido 2 meses previo a HP y por decisión propia no tomaban 

medicamento inmunosupresor ni esteroide. 

Se ha descrito en la literatura que  75%- 93% de los casos de  HP en lupus se presenta 

como un síndrome pulmón-riñón (11,12) lo cual concuerda con lo hallado en este estudio.  

La patogénesis de la HP no es un proceso completamente entendido ni uniforme para 

todas las entidades agrupadas bajo esta nomenclatura. Aunque es frecuente encontrar 

capilaritis asociada a al HP, esta asociación no se presenta en el 100% de los casos, la 

presencia de capilaritis es un hallazgo patológico que podría orientar al hacia un desorden 

vasculítico sistémico (26) tales como LES, GW, PAM entre otras. 

En el caso de las entidades en las que se encuentra histopatològicamente capilaritis 

parece que el depósito de complejos inmunes juegan un papel muy importante en el 

desarrollo de estas patologías con la activación posterior del complemento, liberación de 

aminas vasoactivas y  de factores quimiotácticos.  La presencia de complejos inmunes 

circulantes o asociados a las membranas basales favorece el desarrollo de inflamación 

vascular (27) aunque su ausencia no implica la no participación en la patogénesis de la HP 

ya que pueden ser removidos tanto de la circulación como de los tejidos por los 

granulocitos pocas horas después de su generación (28). 

Los ANCAS (anticuerpos Anticitoplasma de Neutrófilos) se consideran anticuerpos que 

participan en la generación de vasculitis sistémicas como en la GW y PAM, ya que se 

involucran los ANCAS en la activación de neutrófilos y monolitos circulantes y la relación 

cruzada de los ANCAS con antígenos presentes en la superficie endotelial. En forma 
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general la activación de neutrofilos desencadena liberación de especies reactivas de 

oxígeno, enzimas lisosomales lo que causa lesión endotelial (26). 

Los episodios recurrentes de HP pueden conducir a fibrosis intersticial y cambios 

restrictivos en el patrón de mecánica ventilatoria demostrado con las pruebas de 

funcionamiento pulmonar (PFP) (pletismografía o espirometría) con disminución de la TLC, 

disminución de la FVC con preservación del radio FEV1/FVC, también se pueden 

encontrar cambios obstructivos demostrado por incremento de la TLC y disminución del 

radio FEV1/CVF. 

Como ya se menciono en 80% de nuestros pacientes se encontró daño pulmonar 

demostrado con PFP; 37.5% con patrón obstructivo y 62.5% con patrón restrictivo. En este 

estudio no se encontró asociación entre: actividad de la enfermedad (LES o vasculitis), el 

AMV, el tiempo de inicio del tratamiento, los años transcurridos de la HP ni el número de 

eventos y el desarrollo de daño pulmonar.  

Conclusión 

La HP causa daño pulmonar residual en un alto porcentaje de pacientes;  probablemente 

mecanismo de producción dependa de inflamación aguda con patrón de citocinas TH1 y 

posterior viraje a patrón TH2 con daño crónico. 

Es probable que  se requiera tratamiento inmunosupresor a largo plazo una vez resuelto el 

episodio agudo. 

Es necesaria una población más grande para establecer con mayor precisión  si el 

tratamiento oportuno evita el daño pulmonar  residual y si  el tiempo transcurrido de la HP 

influye en el daño residual. 
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