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1- INTRODUCCION

La Granulomatosis de Wegener (GW) és un padecimiento poco frecuente en
nuestro medio en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn “Salvador
Zubiran” (INCMNSZ) corresponde al 0.020 % de los motivos de ingreso.

En dicha enfermedad, definitivamente, se ha establecido que se requiere de un
diagnéstico temprano para aplicar el tratamiento antes de que se presente el dafio
organico irreversibles; a este respecto, el pulmén es uno de los Grganos mas
frecuentemente afectados en esta patologia, y en ocasiones es el que mas
temprano produce manifestaciones. Se tiene la idea de que radiograficamente (ya
sea por radiografia simple o por Tomogréﬁa Computarizada del Térax) el principal
signo en esta patologia es la presencia de nédulos, sin embargo, dentro de las
manifestaciones radiograficas establecidas en Ia literatura se encuentran otras por
lo que al realizar un diagndstico temprano permite establecer un tratamiento
oportuno y asf evitar a corto plazo las complicaciones por dafio irreversible. Asf
mismo nos permite d'isminuir costos al realizar el diagnéstico de manera temprana,
este tiempo es de 26 meses desde el inicio de ios sintomas al diagnédstico de la
enfermedad. Por otra parte, hasta donde tenemos conocimientos solo hay
reportados en la fiteratura 3 estudios en los cuales se ha realizado TC de torax en
pacientes con GW y este trabajo se trata por primera vez de reunir a todos los
pacientes con este padecimiento en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y de
fa Nutricion "Salvador Zubiran” y conocer los patrones tomograficos del Torax mas
frecuentes en fa Granulomatosis de Wegener.



2. - MARCO TEORICO

La Granulomatosis de Wegener es una enfermedad poco comun pero no rara que
se caracteriza por vasculitis necrotizante y granulomatosa que clasicamente
involucra o afecta el tracto respiratorio superior e inferior y los rifiones.
El primer caso fue reportado por un investigador aleméan llamado Klinger quien
describid a un paciente con sinusitis destructiva, nefritis y vasculitis diseminada
{1).
En 1936 el Dr. Friedrich Wegener claramente definid el espectro clinico-patoldgico
del sindrome que hoy por hoy conocemos por su nombre, al identificar la triada
clasica de inflamacién granulomatosa necrotizante del tracto respiratorio superior e
- inferior, glomerulonefritis necrotizante focal y vasculitis sistémica de pequefas
arterias y venas {(2).
Afecta a hombres y mujeres por igual en proporcion de 3:2 y la prevalencia
' aproximada es de 20 casos por cada 100,000 personas, con una edad media de
inicio de 40 afos (1), '
La etiologia de la GW es desconocida. Algunos autores sugieren una
predisposicién genética asociada a la presencia de HLA dr2, HLA b8 y HLA dqw7
(4,5). Otros autores asumen la presencia de algun agente infeccioso debido a la
mejoria clinica observada con el tratamiento antibiético a base de trimetoprim
sulfametoxazol (5,7).

De acuerdo al Colegio Americano de Reumatologia, la GW se incluye dentro de
las vasculitis necrotizantes sistémicas. Una vasculitis de este tipo se clasifica
como GW cuando se logran conjuntar los siguientes criterios {8):



- Sedimento urinario:
Hematuria microscopica: (»5 eritrocitos por campo) o cilindros
hematicos en el sedimento urinario

-  Hemoptisis:
La cual curse durante la fase activa de [a enfermedad.

- Inflamacién de la cavidad nasal y / u oral:
El desarrolio de ticeras orales dolorosas o ne, purulenias o descarga
nasal sanguinolenta.

- Inflamacién granulomatosa en un espécimen de biopsia:
Cambios histologicos que muestran inflamacion granulormatosa,
disecando la pared de la arteria o en el &rea perivascular o extravascuiar
{Arteria o arteriola).

- Hallazgos radiolégicos anormales en el Toérax:
Radiografia del térax mostrando nédulos, infiltrados mixtos o cavidades.

La Granulomatosis de Wegener es una enfermedad que es definida come ya se
dijo por sus caracteristicas histopatoldgicas, asi como también por sus
caracteristicas ctinicas. La vascuiitis es una caracteristica muy prominente ya que
la infiltracién por neutrdfilos afecta capilares, vénulas y artericlas. Cuando esta
patologia afecta el pulmén puede llevar a un sindrome clinico llamado
“ Hemorragia Pulmonar Difusa”, en la piel resulta pirpura palpable y en el rifdn la
tipica manifestacion de una glomerulonefritis necrotizante. La inflamacion
granulomatosa y la vasculitis observada en esta patologia puede simular una
infeccion por micobacterias o por hongos. Ademas de la afeccidn respiratoria y
renal la GW puede afectar cualquier érgano como la piei, el sistema nervioso



central y periférico, corazédn, misculo, articulaciones, ojo, glanduia parétida, arteria
pulmonar entre otros.

Sin embargo la forma clasica de Granulomatosis de Wegener involucra a
tracto respiratorio superior e inferior y el rifidn, la mayoria de los pacientes de
hecho buscan atencidn médica por sintomatologia de tracto respiratorio superior e

inferior.

Tabla1 Organos gue mas se afectan en la Granulomatosis de Wegener

Organo o Sistema Frecuencia %
= Tracto respiratorio superior 92 %
= Senos paranasales, nariz, gargania 85% “|

» Tracto respiratorio bajo

» RiAon 77 %
. Mt‘xsculo-esqueléﬁco 67 % ]
» Ojo/Orbita 52 % R
= Piel 46 %
« Sistema nervioso periférico 15 %

(mononeuritis multiple)

» Sistema nervioso central 8%

*Datos tomados de Hoffman y colaboradores(8)

Se ha encontrado que existe correlacion entre la positividad y valores de los
antigenos (Anca-C) con la presencia de la enfermedad hasta en un 95% de los
casos actives (10). Sin embargo, en ausencia de enfermedad renal activa, la
sensibilidad de los anca-c puede ser tan baja como del 65% (11).



Histopatoldgicamente, la vasculitis tiene 3 formas de presentacién (2):

1. Infiltracion y destruccidon de capilares, vénulas y aneriolas, siendo referida
como microvasculitis ¢ capilaritis.

2. Afeccidn de vasos de‘pequeﬁo y mediang calibre, refiriéndose como
vasculitis granulomatoesa.

3. "Afeccion de vasos de pegueno Yy mediano calibre asociado a células
gigantes o inflamacién granulomatosa denominandose como vasculitis

necrotisante.

Previo a la ufilizacién del tratamiento inmunosupresor, la GW era casi siempre
fatal, con una tasa de mortalidad del 93% a los 2 anos posteriores af diagndstico
(12). A partir de 1983 se reportaron estudios en donde se obtenia una remision del
93% en aguello pacientes con GW tratados con ciciofosfamida y prednisona {13).
Asi mismo, se ha répoftado la utilidad de ciclofosfamida tanto en la forma de
administracion intravenosa, como en la forma enteral (24). Se ha utilizado el
trimetoprim con sulfametoxazol en pacientes con lenta progresion y en las formas
localizadas de la GW, asi como para mantener la remisién en pacientes gue
respondieron al tratamiento inmunosupresor (7,12)

Debido a que la afeccion pulmonar se presenta hasta ef 94% de ios pacientes
portadores de GW en algun momento durante el curso de la enfermedad (13, 14)
la evaluacion radiografica a este nivel es Util. Se ha utilizado a la radiografia de
térax de manera rutinaria para monitorizar la actividad pulmonar de la enfermedad
{(15,16,17).Recientemente se ha documentado una mayor sensibilidad de la
tomografia axial computarizada (TAC) para detectar afeccién pulmonar en los
pacientes con GW (18,19,20,21, 22}. Existen estudios en donde se correlaciond la
utifidad de la TC de alta resolucion con el grado de actividad pulmonar evaluada
por medo de hallazgos clinicos broncoscopicos y lavado bronco alveolar en
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pacientes con GW y en donde se concluyo que a mayor actividad de la
enfermedad se presentan mayores hallazgos tomograficos.

En este estudio los hallazgos tomograficos fueron: el engrosamiento intersticial
centrolobular, bronguiectasia y la presencia de irregularidad pleural {23).

En los pacientes del INCMNSZ la incidencia de GW en los ingrescs hospitalarios
es de un 0.020 % v de los cuales 0.017% son diagnosticados por biopsias renales
y 0.0019 por biopsia pulmonar realizadas en el periodo de afios del 1985 a 2002.

Con respecio a la tomografia lineal de torax, no existen reportes recientes con
relacién a su utilidad en la afeccién pulmonar de la GW principalmente debido a
que se tiene una baja senshbilidad para detectar dano intersticial y esto lo
encontrarhos en relacion con el grado de actividad de la enfermedad. A menor
grado de actividad mayor grado de afeccién intersticial (25). Por otra parte, en
estudios de séguimiento se ha observado gue aguellos pacientes que al inicio de
la enfermedad presentan nodulos, éstos desaparecen a los 6 meses en ei 60% de
ios casos y se ha resuelto completamente a los 12 meses, dejandcj Unicamente
datos de retraccién (opacidades lineares), las cuales no son detectadas por la
torhograﬁa.linea! de torax, con relacién a los pacientes que se presentan como
consolidaciones éstas desaparecen a l0s 4 meses en ef 44% de los casos, siendo
reemplazadas por infiltrados alveolares, en ocasiones acompafandose de
bronguiectasias y opacidades lineales que tampoco se detectan por tomografia
lineal de tdrax (26).
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3.- OBJETIVO

Describir los patrones pulmonares mas frecuentes en la tomografia
computarizada en pacientes con Granulomatosis de Wegener,

12



4.- MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio retrospectivo, longitudinal, descriptive y observacional de .
pacientes con diagnostico patologico final de Granulomatosis de Wegener (GW)
en el instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn “Salvador Zubiran” en el
periodo'comprendido entre Enero de 1985 a Abril del 2002.

Se revisaron los expedientes clinicos y radioldgicos de estos pacientes (N=42)
para identificar la manera en que fue confirmado ef diaghéstico (biopsia renal). L.os
expedientes radiologices fueron revisados para determinar a cuales pacientes se
les realizd Tomografia Computada del Térax {criterios de inclusién) [N=10]. A los
pacientes a los que se les realizaron estudios tomograficos de ctras regiones
corporales (principalmente senos paranasales) fueron excluidos del estudio
(N:&jO), asi como los pacientes cuyo expediente radioldgico no estaba completo

(falta de placas de estudios de tomografia computarizada) (N=2). Del total de 42
pacientes, 10 de ellos cumplieron con los criterios de inclusién.

Del total de 10 pacientes incluidos en el estudic a 8 de ellos se ies realizd
Tomografia de Alta resolucién (TCAR) y a los 2 restantes tomografia convencional
dei térax.

Los estudios tomograficos se realizaron en los siguientes equipos:

Tomogralos helicoidales (2) de detector Unico, las TCAR se realizaron con los
siguientes parametros: en fase simpie con cortes de 1 mm de grosor y con avance
de la mesa de 7 mm en espiracion sostenida y con algoritmo para reconstruccion
Gsea . Las tomografias restantes (2) se realizaron con técnica helicoidal con cortes
de 10 mm de grosor y avance de la mesa de 10 mm en espiracion sostenida,
Unicamente en fase contrastada, utilizando contraste idnico por via endovenosa, a

13



través de un inyector automatico administrando 120 ml en total, con una veiocidad
de infusién de Tmi/segundo y un retardo en la aplicécidn de 25 segundos.
Se proceso la informacidn abtenida en una hoja de calcuio. Se compararan los

hallazgos con los reportados en la literatura, estableciéndose conclusiones y
recomendaciones. '

14



5.- RESULTADOS

Se estudiaron 10 pacientes, de los cuales 4 fueron pacientes del género femenino
(40%) vy 6 del género masculing (60%).

La media de edad para ei grupo en general fue de 41 afos, con una edad minima
de 26 anos y una edad maxima de 87 anos. Sin embargo, al estratificar al grupo
en hombres y mujeres, tenemos que la media para los primeros es de 41 afios con
una edad minima y maxima de 26 y 67 afios respectivamente. Para las mujerés la
media es de 21.2 afos con una edad minima y maxima de 28 y 49 afos
respectivamente.

Al nivel de tejidos blandos y ¢seos, en 1 paciente (10%) se encontré edema |
pequenos granulomas subcutdneos y osteopenia severa.

Encontramos nodulos puimonares en el 50 % (5/10) y bulas en el 20% (2/1 O) de
los casos..

En pleura, el 20% de los pacientes present0d engrosamiento pleural, presento
derrame pleural un 10%, y bronquiectasias en el 30% (3/10).

Existe engrosamiento de las paredes bronguiales en un 20 % (2/10)

Ademas se observ( una paciente cuya forma de presentacidn en pulmon fue un
granutoma 10 % {1/10)

En cuanto al pediculo vascular, se encontrd aumentado en ef 10% de los casos

(1/10)
Encontramos cardiomegalia en el 20% {2/10)

15



Fig. 1

A) Rx. Térax: Lesion nodular radidpaca, de bordes irregulares en
lobule superior izquierdo. B y €) TCAR: lesion hipodensa, ovaiada
y de bordes irregulares. de localizacién péstero lateral, con
cavitacion en suU interior. La arteria pulmonar izquierda es
prominente, D} TCAR: 3 meses después se agrega una lesion
postero basal, de similares caracleristicas.

TESIS CON
FALLA D8 ORIGEN
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Fig. 2 -

Paciente femenino de 25 afios de edad; la TC en ventana para mediastino A) muestra
miltiples lesiones solidas en |la base del pulmon izquierdo. B) y C) La ventana para
parénguima pulmonar permite definir los contornos irregulares de las lesiones, asociades

a zonas “en vidrio despulido” por neumonitis adyacente.

TRSIS CON
FALLA DE OHICGEN
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A)TCAR con ventana para pulmén donde se advierte la presencia de cavitacién anterior, que
no demuestra nivel Hiquido en su interior ubicado en el I6bulo medio del pulmén derecho. B) En
este mismo lado pero hacia el [6bulo superior, en el segmento medial otra imagen cavitada de
mayor tamano pero con las mismas caracteristicas radiolégicas

THSIS CON
FALLA DE ORIGEN |
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6.- DISCUSION

La GW es una patologia poco frecuente reportandose una prevalencia en la
literatura mundial aproximadamente de 20 casos por cada 100,000 personas, con
una edad media de inicio de 40 anos. La ingidencia en el Instituto Nacional de
Ciencias médicas y de la Nutricion “Salvador Zubiran” corresponde al 0.020% de
los casos de biopsias renales y sobre ia base de nuestro estudio se encontrd que
la proporcidn de sexos es de 2:1 con mayoer afeccion al sexo masculino. Un dato
interesante es la diferencia de edad entre $ex0s, con un promedio para las
mujeres de 21 ahos y para los hombres de 41 aflos.

En cuanto a los hallazgos tomograficos, solo existe un estudio en la literatura en
donde se reportan los hallazgos en la Tomografia Computada de Pulmon y se
realiza una correlacién con el grado de actividad de la enfermedad. En este
estudio se encontrd 79.6 % de los casos, mientras que en nuestro estudio todas
las tomografias {100%) tuvieron alguna anormalidad, '

Las anormalidades mas frecuentes en el estudio mencionado fueron la presencia
de irregularidades en la pleura {45.66%) presencia de bandas de parénguima
(43.16%) y la presencia de nodulos putmonares (26.8%) mientrag gue en huestro
estudio se encontrd engrosamiento de la pared bronquial en el 20% de los casos,
aumento del pediculo vascular en el 20%, engrosamiento pleural en el 20% vy
cardiomegalia en el 10% de los casos. )

Otros hallazges mencionados en la literatura son la presencia de opacidad

parenquimatosa (12,3%) mientras que en nuestro estudio encontramos nddulos
pulmonares {50%), bronquiectasias (30%), derrame pleural (10%) .

20



Una posibilidad que nos indique el porgue de los resultados diversos de estos 2
estudios en el objetivo de ambos estudios, ya que en el primeros se buscaba
correlacionar el grado de actividad a nivel pulmonar con los hallazgos
tomogréficos y en nuestro estudio solo describimos los hallazgos mas frecuentes
encontrados en la Tomografia Computada del Térax.

21



7.- CONCLUSIONES

{. La edad promedioc de los pacientes varia con relacidn al sexo. Siendo en las
mujeres de 21.2 aflos y en los hombres de 41 afos.

2. Los hallazgos mas frecuentes en fa Tomografia Computada de pufméh
fueron nodulos pulmonares en el 50% de los casos, bronguiectasia (30%) ,
cardiomegalia {(20%) aumento def pediculo vascular {(20%) y butas en un
(20%).

3. Solo un caso debutd con granuloma en [ébulo superior de putmdn izquierdo
(10%) '

4. Presentd afeccion dsea (osteopenia) o de tejidos blandos (imagenes
nodulares en su espesor) en este tipo de pacientes, solo dos (2) casos los

cuales representan e 20 % .

5. Proponemos que se realice TC de Torax de alta resclucion de rutina en los
pacientes con GW, como seguimiento de su evolucion.

22
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