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RESUMEN

Objetivo: Determinar el patrén de neumopatia intersticial mas frecuente por tomografia de
alta resolucion (TCAR) en pacientes con artritis reumatoide (AR) seropositiva.

Materiales y métodos: Se realiz6 un estudio observacional, descriptivo, retrospectivo y
transversal. Se incluyeron 101 pacientes con diagnéstico de artritis reumatoide que se
realizaron tomografia de alta resoluciéon en busca de hallazgos sugestivos de neumopatia
intersticial, en el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez de la ciudad de México

en un periodo comprendido entre el 16 de febrero del 2015 al 29 de enero del 2020.

Resultados: De los 101 pacientes estudiados, 82% fueron de sexo femenino y 18% de
sexo masculino. Del total de pacientes, el 75% la TCAR no presentd criterios de
neumopatia intersticial; el patron intersticial predominante fue el de neumonia intersticial no
especifica (NINE), observado en 16 (16%) pacientes y en segundo lugar la neumonia
intersticial usual (NIU) que se registr6 en 7(7%) pacientes; 1 (1%) presentdé neumonia
intersticial linfocitica (NIL) y 1 (1%) presenté neumonia intersticial organizada (NO), no se
evidenciaron alteraciones en 50 (49%) de los casos y un grupo de 26 (26%) pacientes
evidencié alteraciones pulmonares de otra indole que no cumplen criterios para ser
incluidos en los grupos previamente descritos. Al comparar los grupos de edad con respecto
al padecimiento, podemos observar que hubo una prevalencia del grupo de 51-60 afios
(34%) seguido del grupo de 61-70 afios (23%).

Conclusién: Los hallazgos demostraron una mayor frecuencia de neumopatia intersticial
no especifica (NINE) en la poblacién de estudio seguido por neumopatia intersticial usual
(NIU), a diferencia de lo que se encuentra descrito en la literatura. La mayoria de los

pacientes no presentaron hallazgos sugestivos de neumonia intersticial de ningun tipo.

Palabras claves: Artritis reumatoide (AR), tomografia de alta resolucién (TCAR),
neumopatia intersticial usual (NIU), neumopatia intersticial no especifica (NINE),
neumopatia intersticial linfocitica (NIL), neumopatia intersticial organizada criptogénica
(NOC).



INTRODUCCION

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad sistémica inflamatoria autoinmune capaz de

producir enfermedad pulmonar intersticial (EPI)*,2.

La presencia de EPI confiere un mal prondstico en pacientes con AR con una media de
supervivencia de 2.6 afios después del diagnéstico de EPI.®> AR-EPI es quizas la
manifestacion menos entendida de la artritis reumatoide, no hay consenso sobre su
tratamiento y hasta la fecha no hay evidencia de una relacion directa entre la actividad de
la enfermedad de la AR y la inflamacion pulmonar en la AR-EPI.

La tomografia computarizada de alta resolucion (TCAR) es la herramienta de imagen
preferida para la evaluaciéon del parénquima pulmonar cuando se sospecha EPI 45.; ya
gue confirma la presencia de patologia pulmonar y establece el correcto diagndstico de las
complicaciones asociada, ademas esta ampliamente disponible y conlleva menos riesgo
que la biopsia pulmonar quirtrgica’. Las imagenes radiolégicas obtenidas por la TCAR son
muy ilustrativas, fundamentalmente para evitar la realizacion de biopsias innecesarias. En
el caso de AR-EPI, varios patrones de afectacion intersticial han sido descritos?,®, como el
patrén de neumonia intersticial usual (NIU), el patron de heumonia intersticial no especifica
(NINE) la neumonia organizada criptogénica (NOC) y el patron de neumonia intersticial
linfocitica (NIL).

Debido a que cada tipo de compromiso pulmonar intersticial establece un prondstico propio,
adicionado al de la enfermedad reumatica de base, es muy importante poder demarcar
datos estadisticos locales a través de una busqueda sistemética de tal compromiso en

nuestros pacientes.



MARCO TEORICO

La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad sistémica inflamatoria autoinmune 2,1°,!* que
afecta aproximadamente al 1-2% de la poblacion, 4,’,!° la cual se caracteriza por poliartritis
simétrica?.

La etiologia de la AR es desconocida, afecta tres veces mas a las mujeres que a los
hombres®?, hay diferencias clinicas importantes entre hombres y mujeres con AR, una
explicacion entre estas diferencias es la variabilidad genética que causa aumento de la
susceptibilidad autoinmune.* Cerca del 50% de los pacientes con AR tienen algln tipo de
manifestaciones extraarticulares?,®®  entre ellas el compromiso pulmonar es la
manifestacion extraarticular mas comun, incluyendo; enfermedad del parénquima
pulmonar, enfermedad de la via aérea, enfermedad vascular y pleural?, la cual es la
segunda causa de muerte después de las infecciones?,*3. El involucro pulmonar confiere un
mal prondstico y es una causa importante de muerte en estos pacientes?®.

La enfermedad pulmonar intersticial (EPI) es una manifestacion comin extraarticular de la
artritis reumatoide (AR) y una causa significativa de morbilidad y mortalidad en esta
poblacién de pacientes'®. La apariencia histopatolégica y radiografica de AR-EPI es
heterogénea y simula principalmente siguiendo dos patrones vistos en las neumonias
intersticiales idiopaticas: neumonia intersticial usual (NIU) y neumonia intersticial no
especifica (NINE)™X.

Distinguir NIU de NINE tiene importantes implicaciones pronosticas; la NIU tiene un mal
prondstico y carece de una terapia efectiva, la NINE tiene un mejor pronéstico y a menudo

responde a la terapia antiinflamatoria®®.

EPIDEMIOLOGIA

La prevalencia de AR en la poblacién general varia de 0.5 a 2%. En México, Palaez-
Ballestas y colaboradores reportaron una prevalencia de AR de 1.6%?*°. La mayoria de los
casos de AR-EPI ocurren en pacientes entre las edades de 50 y 60 afios. Las mujeres
mayores de 40 afios son las mas cominmente afectadas. La prevalencia informada de EPI
en pacientes con AR es altamente variable y depende de los métodos de deteccion (p. €j.,
tomografia computarizada de alta resolucion [TCAR], radiografia de térax o prueba de

funcién pulmonar) y la poblacién seleccionada para el estudio (p. e€j., sintomatica o



asintomaética, serie de autopsias) 2,'°. Algunos estudios®,'® han informado una prevalencia

tan baja como 4% y tan alta como 68%.

Estudios originales usando radiografias de térax estimaron la prevalencia de EPI en 5%.
Las series de casos de autopsias han encontrado evidencia de patologia pulmonar
intersticial en un tercio de los casos de AR avanzada®?. El potencial de medidas imprecisas
de prevalencia y la incidencia es evidente dada la gama de posibles modalidades de
diagndstico que estan disponibles, sin embargo, la evolucién de las imagenes de TCAR ha
permitido el desarrollo de un sistema sensible, no invasivo y como herramienta de
diagndstico relativamente barata’?, altamente sensible para detectar la presencia de EPI,
siendoo anormal en hasta el 80% de los pacientes con AR clinicamente sospechosos de
EPI (rango 5-80%)*°.

Pruebas de funcion pulmonar (PFT), incluida la capacidad del pulmén para difundir el
mondxido de carbono parece ser mas sensible para revelar EPI. La prevalencia de defecto
restrictivo en pacientes consecutivos no es alto (5-15%)’, pero una reduccién en la
capacidad del pulmon para difundir mondxido de carbono se observé en mas del 50% de

los pacientes con AR®.

PATOGENESIS
La etiopatogenia de la ILD en pacientes con AR es en gran parte desconocida, sin

embargo, se han asociado varios factores:

Predisposicion genética

Factores de susceptibilidad del huésped heredado que interactian con exposiciones
ambientales simples o multiples pueden potencialmente iniciar el desarrollo del proceso
fibrético en el pulmén. Se ha encontrado una frecuencia aumentada de polimorfismos de
HLA-B40 y HLA-B54 en pacientes con AR que tienen fibrosis pulmonar y bronquiolitis
obstructival’. Se ha observado ademas una conexién con el sitio que codifica el inhibidor
de ail-proteasa (a1-iP) con el desarrollo de enfermedad fibrética pulmonar. Se ha
encontrado HLADQB1* 0501 en pacientes con AR y enfermedad de via aérea periférica al
compararlos con pacientes con AR y funcién pulmonar normal. DQB1*0601 se encuentra

mas cominmente en pacientes con bronquiectasias con o sin AR*8,



Hay evidencia de que altos niveles en circulacion del factor reumatoide (FR) aumenta el
riesgo de desarrollo de EPI en la AR. Ademas, las asociaciones genéticas (antigeno
leucocitario humano B40 y 1-antitripsina) han sido descritos. Los anticuerpos anti-CCP
(péptido citrulinado anticiclico) estan asociados con niveles de dafio articular y la

presencia de manifestaciones extra articulares en la AR*2.

Alteraciones de larespuesta inmune

Los procesos inmunes especificos involucrados en la patogénesis de EPI en la AR no se
entienden bien. Las similitudes de hallazgos histologicos en pacientes con AR con EPI y
neumonias intersticiales idiopaticas sugieren que mecanismos similares pueden estar
involucrados en la patogénesis!’. Sin embargo, el hallazgo de diferencias en los linfocitos
poblaciones que incluyen un mayor nimero de células CD4p en AR es una indicacion de

que esta relacién es mas compleja *°.

Pacientes con neumonia intersticial usual (NIU) asociada a AR tienen un incremento
significativo de Células B CD20p localizadas casi por completo en agregados linfoides
peribronquiolares?. Células plasmaticas identificadas por CD138 también se incrementaron

y presentan un patron de mas infiltracion difusa de tejido intersticial®.

Factores ambientales

Si bien varios estudios'’,?!,22,22 han informado que el tabaquismo, género masculino y AR
de larga data son factores de riesgo para el desarrollo de EPI, otros informes®,'”,% no han
mostrado ninguna asociacion significativa. Sin embargo la mayoria de estudios han
establecido que el humo del cigarrillo y sus componentes pueden ser un factor de riesgo

potencial para desarrollar EPI y puede acentuar la gravedad de la enfermedad articular®?,

La frecuencia de AR-EPI se ha visto mayor en hombres que en mujeres y esto puede estar

relacionado con una frecuencia mayor de fumar en los hombres.

Otros factores de riesgo predictivos de EPI incluye la duracion de la enfermedad y la

gravedad asi como la presencia de otras manifestaciones extraarticulares?,2°.
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MORTALIDAD

La enfermedad pulmonar intersticial contribuye significativamente a la morbilidad y
mortalidad general en pacientes con AR. La EPI es la manifestacion extraarticular mas
comun y es la causa potencialmente mas devastadora de AR en el pulmén?*?. La mortalidad
en pacientes con manifestaciones extraarticulares se ve aumentada en comparacion con

pacientes con AR que no muestra estas caracteristicas.

La afectacion pulmonar fue la tercera causa principal de muerte (9.9%), después de la
infeccion (23.5%) y enfermedad cardiovascular (17.3%), en un estudio de autopsias de 81
pacientes con ARY’.

Thomas E. y colaboradores?’ encontraron que el indice de mortalidad estandar relacionado
con afectaciéon pulmonar en pacientes con AR fue de 2.94 para hombres y 2.37 para
mujeres. El riesgo de mortalidad fue mayor en los primeros 5 afios posterior a la primera
hospitalizacién y en el subsiguiente periodo de 5 afios el riesgo disminuyd, aunque un

aumento estadisticamente significativo de la mortalidad general fue visto en cada periodo.

La supervivencia en pacientes con AR es significativamente menor de lo esperado en la
poblacién general. Los predictores mas fuertes de la mortalidad prematura parece ser la
enfermedad cardiovascular y la presencia de complicaciones relacionadas con la AR,
especificamente, manifestaciones extraarticulares de la enfermedad y comorbilidades

asociadas.

Hay un aumento identificable de la prevalencia de EPI en la poblacién de edad avanzada.
La presencia de un patrén de NIU ahora estd asociado con un peor prondstico y muerte

prematura en pacientes con AR*?,

DIAGNOSTICO

El diagnéstico de EPI asociada a AR debe ser apoyado por caracteristicas clinicas (signos
y sintomas) pruebas de laboratorio, pruebas de funcién pulmonar, TCAR compatible o una
biopsia pulmonar. Los hallazgos de laboratorio no son especificos para EPI en pacientes
con AR pero pueden ser Utiles cuando se consideran junto con las manifestaciones clinicas,

pruebas funcionales anormales y TCAR o hallazgos de biopsia®’.
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Las manifestaciones clinicas asociadas con EPI son inespecificas y generalmente incluyen;
disnea de esfuerzo progresiva y tos no productiva. En las primeras etapas los pacientes
pueden no experimentar ningln sintoma respiratorio!’. Por lo general, la disnea puede
aparecer de manera tardia por la inactividad fisica secundaria a la poliartritis que tienen
estos individuos. Se deben excluir otras causas de enfermedad pulmonar en la AR. El
diagnostico diferencial para la enfermedad pulmonar incluye toxicidad por farmacos e

infeccion®.

Aunque la AR a menudo se diagnostica antes de la deteccion de EPI debido a la presencia
de enfermedad articular, los pacientes pueden presentar de novo con enfermedad pulmonar
aislada; en estos casos, un alto indice de sospecha para AR-EPI es necesario'®. Un examen
fisico puede revelar crepitacion inspiratoria y prueba de funcion pulmonar (PFT) que
demuestran resultados de capacidad pulmonar restrictiva a menudo con una capacidad de
difusion reducida. Se han informado cambios pulmonares en pacientes asintomaticos.'? Se
ha informado un empeoramiento agudo de la enfermedad en pacientes con AR-EPI y
parece ocurrir principalmente en aquellos pacientes con patron de NIUS.

Los sintomas de inflamacién articular preceden al desarrollo de EPI en la mayoria de los
casos, pero los cambios pulmonares intersticiales pueden ser la presentacion caracteristica
en aproximadamente 10% a 20% de los casos de AR. La presencia de disnea de esfuerzo
en EPI puede estar enmascarado por una enfermedad articular debilitante y discapacidades

derivadas de la activacion inmune cronica en la AR.*?

DIAGNOSTICO POR IMAGEN

Radiografia
La radiografia de térax es el estudio mas frecuentemente realizado en los servicios de

radiologia, constituyendo el 40% de todos los estudios aproximadamente. Las
enfermedades intersticiales son dificiles de interpretar radiolégicamente; la radiografia de
térax es normal en 10-15% de pacientes sintomaticos con enfermedad pulmonar
parenquimatosa difusa, puede imitar enfermedades intersticiales en pacientes con

diferentes lesiones pulmonares y es frecuentemente inespecifica?.
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La prevalencia e incidencia reportadas de EPI basadas en las radiografias de térax son del
1 al 12%*, pero hay acuerdo de que esta modalidad de imagen tiene baja sensibilidad para
detectar EPI.

El desacuerdo entre observadores alcanza hasta el 30%°8. En su fase inicial, la sensibilidad
y especificidad de la radiografia de térax es muy baja por lo que deja sin diagndstico a una

gran cantidad de sujetos con neumopatia intersticial®®.

Tomografia computarizada de alta resolucion

La TCAR es una herramienta invaluable en el diagnéstico de EPI, caracterizar subtipos y
para la evaluacién de manifestaciones extraarticulares de AR. Desde el punto de vista
técnico, se caracteriza por la realizacion de cortes finos (inferiores a 2 mm de grosor) con
un algoritmo de reconstruccién de alta resolucion que permite demostrar detalles finos del
parénquima pulmonar. Mediante esta técnica se obtienen imagenes morfolégicas
detalladas de la anatomia del lobulillo pulmonar secundario similares a la anatomia
macroscopica pulmonar. La tomografia computarizada con multidetectores obtiene
imagenes de alta resolucion para un estudio completo del térax durante una sola fase de
apnea. Mediante esta adquisicion volumétrica se obtienen imagenes de alta calidad en

cualquier plano del espacio®.

La tomografia computarizada de alta resolucién (TCAR) es altamente sensible para detectar
la presencia de EPI y es anormal en hasta el 80% de los pacientes con AR clinicamente
sospechosos (rango 5-80%)*°. La prevalencia estimada de EPI asociada a pacientes con
AR es 19-56%. Un estudio identificé que el 33% de los sujetos con AR temprana tenian
tomografias computarizadas anormales, pero solo el 6% tenia una radiografia de térax
anormal?®. Un nimero significativo de esos sujetos tienen anormalidades leves que son
subclinicas. Mientras que algunos de estos pacientes tienen progresion de AR-EPI, otros

tienen una enfermedad que nunca se vuelve clinicamente significativa.

La TCAR es un método no invasivo y se realiza cominmente en pacientes con AR-EPI, lo

gue lo hace un método ideal para evaluar la importancia pronostica del patrén subyacente.

La TCAR puede mostrar imagenes como reticulacion y panalizacion que tienen una buena

correlacion con fibrosis en el analisis histopatolégico. También puede mostrar imagenes u
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opacidad en vidrio esmerilado que se correlacionan con lesion inflamatoria en el analisis de
patologia del tejido pulmonar. Debido a que estos cambios morfolégicos causan un
pronostico significativamente diferentes durante el curso de la enfermedad, es importante
evaluar qué patron de anormalidades es dominante en cada caso individual®. La TCAR
generalmente es suficiente para confirmar el diagnostico de EPI, aunque en una minoria de

casos, se puede requerir biopsia pulmonar®.

FORMAS DE ENFERMEDAD PULMONAR EN ARTRITIS REUMATOIDE

Hay muchas formas en que el pulmén puede verse afectado en la AR; el parénquima
pulmonar, la via aérea, los vasos y la pleura pueden verse comprometidos en esta

enfermedad.

La afectacién pleural es la manifestacion mas comun de enfermedad pulmonar en la AR,
aunque su prevalencia ha sido estimada en menos del 5%, el 20% de los pacientes con AR
tienen sintomas relacionados con la enfermedad pleural'’” y una alta frecuencia (40-75%)

de afectacion pleural se observa en informes de autopsia®.

Los nédulos pulmonares reumatoides son mas comunes en hombres que en mujeres y
suelen ser asintomaticos, estos usualmente presentan mas un desafio diagndstico que

terapéutico?’.

Las manifestaciones pulmonares pueden afectar todos los componentes pulmonares con
grados variables de inflamacioén y fibrosis; enfermedades de la via area, complicaciones
pleurales y nédulos han sido descritos!?.Una variedad de manifestaciones pulmonares

(tabla 1) estan asociadas con AR®.
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Tabla 1. Manifestaciones pulmonares de la artritis reumatoide.

Pleura Derrame pleural/pleuritis, neumotdrax
Via aerea Bronquiectasias

bronquiolitis: bronquiolitis constrictiva, bronquiolitis folicular,
bronquiolitis linfoidea, panbronquiolitis

Parénquima Neumonia intersticial; NIU, NINE, NOC, DAD, NIL
Nodulos necrobidticos
Sindrome de caplan

Vasos pulmonares Vasculitis pulmonar
Tejido linfoide Hiperplasia linfoide
Infeccion

Neumonitis  inducida  por

farmacos

NIU: neumonia intersticial usual, NINE: neumonia intersticial no especifica, DAD: dafio alveolar
difuso, NIL: neumonia intersticial linfocitica, NOC: neumonia organizada criptogénica.

ENFERMEDAD PULMONAR INTERSTICIAL

Las neumonias intersticiales idiopaticas son un grupo de enfermedades heterogéneas no
neoplasicas resultantes del dafio al parénquima pulmonar por diferentes patrones de
inflamacion y fibrosis!’. Estos trastornos afectan no solo al intersticio sino que también a los

espacios aéreos adyacentes, las vias aéreas periféricas y los vasos®!.

Los cambios pulmonares intersticiales pueden preceder al desarrollo de inflamacién
articular por varios afios. Estos casos de los llamados AR-EPI subclinica estan bien

descritos en la literatura®?.

Los patrones histopatolégicos mas frecuentemente encontrados en AR asociados a EPI
son: neumonia intersticial usual (NIU); seguido de neumonia intersticial no especifica
(NINE), neumonia organizada criptogénica (NOC) y enfermedad inflamatoria de las vias
aéreas®? 33 34,

La presentacién radiolégica de las neumopatias intersticiales que con mayor frecuencia se

asocian a AR se muestran en la tabla 1%.

15



Tabla 1. Hallazgos tipicos por TCAR sugestivo de EPI

NEUMONIA INTERSTICIAL HALLAZGOS POR TCAR

Opacidades es vidrio despulido de predominio basal bilateral
Neumonia intersticial no | con distribucidn peribroncovascular, con o sin preservacion del
especifica (NINE) espacio subpleural. Reticulacion y bronquiectasias por traccién
pueden verse. Es raro el panal de abeja.

Reticulaciones con bronquiectasias/bronquioloectasias por

Neumonia intersticial usual | traccion de distribucion predominantemente
(NIU) periférica/subpleural y basal. Distorsion de la arquitectura, panal
de abeja y pérdida de volume en enfermedad avanzada.
Neumonia organizada | Areas en vidrio deslustrado o consolidaciones de distribucion
criptogénica (NOC) basal de predominio periférico o peribroncovascular. Signo del

halo invertido (signo del atolon) puede verse.

Neumonia intersticial linfocitica | Opacidades en vidrio deslustrado con quistes de pared delgada,
(NIL) de distribucion primeramente perivascular. Reticulacién y
nédulos pueden verse.

CORRELACION HISTOPATOLOGICA Y RADIOGRAFICA

Hay datos que demuestran una excelente correlacion entre el patrén histopatolégico
encontrado en biopsia pulmonar y el patron radiografico encontrado en exploraciones de

TCAR en pacientes con EPI®®,

La NIU y la NINE son los subtipos mas comunes de neumonia intersticial descrito en
pacientes con AR. Otros subtipos asociados a EPI incluyen neumonia organizada
criptogénica (NOC), neumonia intersticial linfocitica (NIL), neumonia intersticial aguda (NIA)
y neumonia intersticial descamativa (DIP) 82, Por lo tanto un diagnéstico preciso es
esencial para un manejo 6ptimo. Un estudio histolégico por medio de biopsia es el estandar
de oro para el diagnéstico de un subtipo de EPI. Sin embargo, existe un alto nivel de
correlacion entre caracteristicas histopatoldgicas y caracteristicas de imagen por TCAR de
NIU y en muchos casos una biopsia puede no ser requerida. Los datos de varios estudios
de EPI han demostrado que la TCAR puede predecir con precisién la presencia del subtipo

histopatoldgico de NIU*?,

Lee et al** encontraron que NIU es el patrén histopatolégico mas comdn en pacientes con
AR-EPI (56%), esto fue seguido por NINE (33%) y neumonia organizada (11%).
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El subtipo NIU tiene una serie de caracteristicas en las imagenes de TCAR que incluyen: la
disminucion global del volumen pulmonar, la presencia de opacidades pulmonares de tipo
reticular y de localizacion basal y periférica, y la existencia de panalizacion (Fig.1)®. La
presencia exclusiva de un patrén en «vidrio deslustrado» es un hallazgo infrecuente en la
NIU.

Fig 1. Imagenes de paciente con NIU. TCAR (A) plano axial (B) plano coronal; destaca la presencia

de opacidades reticulares de predominio basal y panalizacién asociada.

Fue hipotetizado que un patron de NIU definitivo en TCAR en pacientes con AR predeciria
una peor supervivencia'*. En general, la NIU se asocia con una situacion significativamente
de peor prondstico y una pobre respuesta al tratamiento con corticosteroides!’. A diferencia
de otras formas de enfermedad del tejido conectivo relacionadas a EPI (por ejemplo,
esclerodermia, polimiositis, dermatomiositis, sindrome de Sjogren), en el que el patrén de
neumonia intersticial no especifica (NINE) predomina. AR-EPI tiene una mayor proporcion
de pacientes con patrén de la NIU*. El subtipo NIU parece estar asociado con la progresién

de EPI y muerte prematura en pacientes con AR*?,

En un estudio!’ los autores concluyeron que, en base a sus propias experiencias, los
pacientes con AR-EPI y patrén NIU son menos probables de responder a la terapia con

corticosteroides que los pacientes con AR-EPI y NINE y patron de neumonia organizada.

Se ha demostrado que la enfermedad progresiva se asocia mas cominmente con
anomalias reticulares en la imagen que los cambios de "vidrio esmerilado”, sugiriendo que
el subtipo de NIU coloca a los pacientes en mayor riesgo de progresion. El patron UIP en

AR debe seguir siendo el foco de cualquier deteccién de RA-EPI, ya que la identificacion
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de un patrén de NIU en AR tiene implicaciones de prondstico y manejo potencialmente

graves®?,

El patrén de NINE se caracteriza por la presencia de "opacidades en vidrio esmerilado"
periférico, en las zonas medias y basales de ambos pulmones y la ausencia relativa de
panal de abeja'®. La panalizacién ocurre en el 27% de los pacientes y a medida que
progresa la fibrosis, las bronquiectasias y bronquiolectasias por traccion son mas visibles
(Fig. 2). Los hallazgos radiolégicos pueden desaparecer por completo tras el tratamiento

con esteroides®.

Fig 2. Paciente con NINE. Imdgenes de TCAR, se observa la presencia de areas periféricas de

densidad en «vidrio deslustrado» opacidades reticulares y bronquiectasias por traccién.

La gravedad de las alteraciones patolégicas varia desde formas leves a formas severas. En
la mayoria de los estudios las anormalidades en la TCAR no tienen relacion con los
sintomas, hallazgos radiograficos de térax o funcién pulmonar®. Evidencia de enfermedad
de las vias aéreas pequefias en las pruebas de funcién pulmonar a menudo se asocia con

bronquiectasias, atenuacion de vidrio esmerilado y atrapamiento de aire?’.

La presencia de fibrosis determina la alteracion de la arquitectura pulmonar que va desde
cambios fibréticos gruesos (panalizacion en NIU) o una arquitectura relativamente
conservada con cambios intersticiales leves a moderados por inflamacion crénica y fibrosis
(NINE)*3,%4,

18



La enfermedad pulmonar intersticial puede ser una caracteristica de la AR temprana. El
diagnostico de EPI en la AR conlleva un pronéstico desfavorable, muchas veces similar a
la fibrosis pulmonar idiopética (FPI). El valor prondstico de estos patrones no ha sido claro
hasta la fecha y para el tratamiento de AR-EPI generalmente se ha recomendado el uso de
antiinflamatorios y agentes inmunosupresores independientemente del patron de neumonia
intersticial que se presente. Sin embargo, la presencia del patron de NIU en tomografia
computada de alta resolucion (TCAR) en pacientes con AR puede estar asociada con una
supervivencia significativamente mas corta en comparacion con otras formas de

enfermedad intersticial.'?

Basado en la evidencia disponible hasta la fecha, el patron de NIU en pacientes con AR es
predictivo de pobre supervivencia. Algunos autores'® no recomiendan la deteccion de rutina
mediante TCAR y pruebas de funcion pulmonar en pacientes con AR, sin embargo sugieren
recomendaciones para el abordaje de estos pacientes como ser chequeo anual en busca
en EPI como ser examen fisico (tos, disnea, estertores o crépitos a la auscultacién), asi
como una historia clinica orientada. La TCAR se le debe realizar a todos los pacientes con
sospecha clinica de compromiso pulmonar, ya que es probable que la enfermedad

temprana solo ocasionalmente se puede pasar por alto™°.
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JUSTIFICACION

La alta prevalencia e incidencia de enfermedad pulmonar intersticial en pacientes con artritis

reumatoide seropositiva a nivel mundial nos obliga a investigar la frecuencia de la misma

en nuestro medio con la finalidad de reconocer su impacto en nuestro pais.

La base de datos recopilada en este trabajo servira para futuros trabajos de investigacion.

Las conclusiones y resultados nos permitiran conocer el comportamiento de la enfermedad

en nuestra poblacién y promover la importancia del diagnéstico y tratamientos oportunos.

OBJETIVOS

Objetivo general:

Identificar el patrbn mas comun de neumopatia intersticial por tomografia
computada de alta resolucion (TCAR) de 101 pacientes con artritis reumatoide

seropositiva.

Objetivos especificos:

Identificar la prevalencia de enfermedad pulmonar intersticial (EPI) en pacientes con
AR.

Reconocer si el patron de neumopatia intersticial usual es el mas predominante en
pacientes con artritis reumatoide.

Enumerar la patologia pulmonar no intersticial mas frecuente en pacientes con
artritis reumatoide.

Comparar nuestros resultados con los descritos en los diferentes estudios
encontrados en la literatura.

Recomendar de acuerdo a nuestros resultados la realizacién o no de tomografia de

alta resolucion a todos los pacientes con artritis reumatoide.
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MATERIALES Y METODOS

El siguiente es un estudio de tipo observacional, descriptivo, retrospectivo y de corte
transversal de una muestra de pacientes adultos, de ambos sexos con diagnéstico de artritis
reumatoide seropositiva del Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez” que
ingresaron al servicio de radiologia para realizarse tomografia de alta resolucion (TCAR)
como parte del abordaje de su patologia. Se revisaron las bases de datos y el sistema de
RIS (Radiology information System) y PACS (Picture adquire computed system) entre el
periodo de febrero 2015 a enero 2020; encontramos en total 101 pacientes (n:101) en la
base de datos, de los cuales 18 eran hombres y 83 mujeres, con una edad comprendida
entre los 27 y 87 afos, con un promedio de 57.9 afios. Las variables analizadas fueron
sexo, edad, enfermedad pulmonar intersticial presente, enfermedad pulmonar intersticial
ausente, neumonia intersticial usual (NIU), neumonia intersticial no especifica (NINE),
neumonia intersticial linfocitica (NIL), neumonia organizada criptogénica (NOC). Se elabor6
una ficha digital para la recoleccion de datos estadisticos y estos fueron analizados en el
programa de computo Microsoft Excel v16.14.1. El estudio se realiz6 de acuerdo con los

lineamientos de las buenas practicas clinicas.

Técnica de estudio: A todos los pacientes se les realizé tomografia computarizada de alta
resolucion (TCAR) con un grosor de cortes finos de 1 mm, en un tomégrafo multicorte (256
cortes) doble fuente (Siemens Somaton Definition Flash), en inspiracion y espiracion. Los
estudios fueron revisados e informados por radidlogos del departamento de radiologia del

instituto.

Criterios de Inclusion
e Pacientes adultos de ambos sexos con diagndstico conocido de artritis reumatoide
seropositiva a quienes se les realiz6 tomografia computada de alta resoluciéon como
parte del protocolo para diagnosticar enfermedad pulmonar intersticial.
e Pacientes cuya atencion y seguimiento se realiza en el servicio de reumatologia del

Instituto Nacional de Cardiologia “Ignacio Chavez”.

Criterios de Exclusion
e Pacientes con diagnostico de artritis reumatoide que cuenta con tomografia

computada de alta resolucion pero que su estudio no fue encontrado en el PACS.
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RESULTADOS

Se estudiaron 101 reportes de tomografia de alta resolucion de pacientes con diagndstico
de AR seropositiva, lo que representa una muestra significativa de esta patologia para un
solo centro siendo este un padecimiento bastante frecuente. Del total de la muestra se
observo un predominio del sexo femenino con 82% con respecto al masculino de 18%. La
edad vari6 entre los 27 y 87 afios, con un promedio de 57.9 afios, con una prevalencia del
grupo de 51-60 afios (34%) seguido del grupo de 61-70 afios (23%) (Fig. 1)

Fig 1.
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En cuanto a la frecuencia de la enfermedad pulmonar intersticial encontramos que en mas
de la mitad (75%) de los pacientes en estudio (n:101), la TCAR no evidenci6 alteraciones
intersticiales y que el compromiso intersticial solamente se observé en el 25% de los

pacientes (Fig. 2).

Fig 2.
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Encontramos que, del total de pacientes estudiados, el patron intersticial predominante fue
el de neumonia intersticial no especifica (NINE), observado en 16 pacientes (16%); en
segundo lugar, la neumonia intersticial usual (NIU) que se registré en 7 pacientes (7%); 1
presentd neumonia intersticial linfocitica (NIL) (1%); y 1 presentdé neumonia intersticial
organizada criptogénica (NOC) (1%). El estudio fue normal, sin evidencia de alteraciones
en 50 de los 101 pacientes (49%) y un grupo de 26 pacientes evidencié alteraciones
pulmonares de tipo no intersticial (26%). (Fig. 3)

Fig 3.
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Al revisar el grupo de 26 pacientes (26%) que presentaron enfermedad pulmonar no
intersticial, se observd que 12 (46%) presentaron enfermedad de la via aérea pequefia, 8
(31%) ndédulo pulmonar; 5 (19%) proceso infeccioso y 1 (4%) otro tipo de enfermedad. (Fig.
4)
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DISCUSION

La enfermedad pulmonar intersticial asociada a la artritis reumatoide (RA-EPI) puede ser
una causa de sustancial morbimortalidad en los pacientes afectados. En la mayoria de los
casos la afectacion articular precede al compromiso pulmonar, aunque puede aparecer
simultdneamente, e incluso después®*.

En el presente trabajo se analizaron 101 tomografias de alta resolucion de pacientes con
diagnostico de artritis reumatoide seropositiva en busca de enfermedad pulmonar
intersticial, lo que representa una muestra significativa de esta patologia para un solo
centro, siendo este un padecimiento bastante frecuente. Como lo indica la literatura la
artritis reumatoide afecta principalmente a mujeres mayores de 40 afios #, encontramos que
el 82% de los casos correspondian con el sexo femenino y el 18% con el masculino, viendo

una afectacion tres veces mas en las mujeres que a los hombres?*?.

Encontramos una prevalencia de enfermedad pulmonar intersticial (EPI) en el 25% de los
pacientes con artritis reumatoide, datos similares a lo publicado por otros autores!* quienes
estiman una prevalencia de EPI usando TCAR en pacientes con AR del 19-56%!. Sin
embargo la prevalencia de involucro pulmonar puede variar de un estudio a otro,
dependiendo del método de deteccion, poblacion estudiada y objetivos de estudio.?

El patron histopatolégico mas frecuente encontrado en AR asociado a EPI es el de
neumonia intersticial usual (NIU), seguido de neumonia intersticial no especifica (NINE) y
neumonia organizada combinado con enfermedad inflamatoria de las vias aéreas®,**. Lee
et al®** encontraron que NIU es el patrén histopatoldgico mas comun en pacientes con AR-
EPI en el 56% de los casos, seguido por NINE en el 33% y neumonia organizada en el
11%; sin embargo nosotros encontramos que la neumopatia intersticial con mayor
asociacion a la artritis reumatoide fue la neumonia intersticial no especifica (NINE)
encontrada en el 16% de los casos, seguido de la nheumopatia intersticial usual en el 7%y
la neumonia organizada y neumonia intersticial linfocitica en el 1%, respectivamente. Al
evaluar las patologias pulmonares de tipo no intersticial se observé que la enfermedad de
la via aérea pequefia se encontré en el 46% de los casos y nddulos pulmonares en el 31%,

datos que también se reportan con una prevalencia parecida en otros estudios®®.
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CONCLUSIONES

¢ Nuestros hallazgos demostraron una mayor frecuencia de neumonia intersticial no
especifica (NINE) en la poblacién de estudio.

e Encontramos una prevalencia de enfermedad pulmonar intersticial (EPI) en el 25%
de los pacientes con artritis reumatoide.

e La TCAR se le debe realizar a todos los pacientes con sospecha clinica de
compromiso pulmonar ya que la EPI es una causa importante de morbilidad y
mortalidad en los pacientes con AR.

e La TCAR tiene una gran utilidad en la deteccién precoz de la EPI, lo que facilita
establecer un tratamiento adecuado en las fases mas iniciales, asi como diferenciar
las intersticiopatias con pobre respuesta al tratamiento y pronéstico sombrio como
la NIU, del resto, sin la necesidad de acudir a métodos diagnésticos invasivos.

e Una adecuada clasificacion de los diferentes patrones histolégicos de compromiso
intersticial provee la base para un diagndstico clinico-radiolégico-patoldgico

definitivo.
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