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RESUMEN

INTRODUCCION: La artritis reumatoide (AR) es una enfermedad sistémica
autoinmune la cual se caracteriza por manifestaciones articulares y extra
articulares (Mexas). La afeccidon pulmonar es la Mexa mas comun. Las
manifestaciones pulmonares (MP) en AR se clasifican en dafio a la via aérea,
parénquima, afeccion vascular y/o enfermedad pleural; se asocian de un 1 al 58 %
a la enfermedad articular; en algunos pacientes es la primera manifestacién de la
AR. Clinicamente podria ser un dato de alerta en pacientes con AR.
JUSTIFICACION: Acorde a la literatura las manifestaciones pulmonares se
asocian hasta en el 58% de los casos de enfermedad articular reportado en la
literatura, por lo cual se quiere corroborar en los pacientes que padecen AR en la
poblacién de pacientes del Hospital Juarez de México. OBJETIVO: Identificar las
manifestaciones pulmonares asociados a la AR, estableciendo un instrumento
apropiado para el diagnédstico de dichas manifestaciones pulmonares en pacientes
con AR que han recibido atencion médica en el Hospital Juarez de México durante
el periodo de 01 de junio de 2015 hasta el 01 de Junio de 2016. RESULTADOS:
En el periodo de estudio se realizé TACAR de térax en el servicio de Imagenologia
Diagnostica y Terapéutica para el estudio del parénquima pulmonar a 46 pacientes
con AR y se identificaron 39 casos con patrones pulmonares asociados a
alteracién pulmonar, siendo mas frecuente la Neumopatia Intersticial Usual (NIU).
CONCLUSIONES: Es importante que los pacientes con AR se sometan al estudio
de TACAR para la deteccion oportuna de alteraciones en el parénquima pulmonar
subclinicas. Dichas alteraciones deben tomarse en cuenta para llevar un control
adecuado de los pacientes con AR y evitar complicaciones y comorbilidades que
se asocian a esta enfermedad. PALABRAS CLAVE: Artritis Reumatoide,
Patrones Pulmonares, TACAR.



INTRODUCCION:

La artritis reumatoide (AR) se asocia con un amplio espectro de manifestaciones
pulmonares y pleurales; la mayoria de los pacientes con enfermedad
pleuropulmonar tienen otros signos de enfermedad reumatoidea. A pesar de lo
anterior, la afectacién pleuropulmonar no se relaciona con la gravedad de la AR.

Cabe destacar que un factor reumatoide positivo al principio de la enfermedad es
un marcador pronostico de mortalidad prematura. Se ha establecido que el riesgo
relativo de morir es 6 veces mayor en pacientes seropositivos. Los pacientes con
AR mueren por las mismas causas que la poblacién general, pero a una edad mas
temprana.’

MARCO TEORICO:

La AR es una enfermedad sistémica autoinmune la cual se caracteriza por
manifestaciones articulares y extra articulares (Mexas). La afeccién pulmonar es la
Mexa mas comun.’

Las manifestaciones pulmonares (MP) en AR se clasifican en dafo a la via aérea,
parénquima, afeccion vascular y/o enfermedad pleural; se asocian de un 1 al 58 %
a la enfermedad articular '; en algunos pacientes es la primera manifestacion de la
AR. Clinicamente podria ser un dato posible de alerta la enfermedad pulmonar en
pacientes con AR. '

Epidemiologia

La AR es la tiene una prevalencia de 0.5% hasta un 2% de la poblacion general;
ocurre con mas frecuencia en mujeres que en hombres con una relacién de 3:1.

Las Mexas de la enfermedad ocurren aproximadamente en el 50% de los
pacientes. Las MP pueden ocurrir en el 67% de los pacientes, aunque en algunas
investigaciones reportan una incidencia de alrededor del 10 al 20%.

En un estudio realizado en 52 pacientes con AR, la Tomografia Computada de
Alta Resolucién (TCAR) identifico anormalidades en el 67.3%, de ellos el 40% de
los pacientes habian tenido sintomas respiratorios. Ademas de la implicacién
respiratoria de la AR, la toxicidad medicamentosa y las infecciones pulmonares
asociadas se deben de considerar en pacientes con AR.

La mortalidad en la AR entre 1.3 a 3.9 veces mayor en comparacién con la
poblacién general en el plazo de los primeros 5 a 7 afos después de realizado el
diagndstico y el riesgo puede ser levemente mas alto en hombres que en mujeres,
con una relacion de mortalidad de 2.07: 1.97 respectivamente.®



Las MP solamente explican el 10 al 20% de las muertes en pacientes con AR, y la
mayor parte de estas se atribuyen a la enfermedad pulmonar intersticial.

Etiopatogenia de la Enfermedad Pulmonar Intersticial 34

La etiopatogenia de la Enfermedad pulmonar Intersticial en pacientes con AR es
aun desconocida, sin embargo, se ha asociado a diversos factores:

1.- Predisposicion genética. Se reporta una frecuencia aumentada de
polimorfismo de HLA-B40 y HLA-B54 en pacientes con AR que tienen fibrosis
pulmonar y bronquiolitis obstructiva. Ademas, una conexion con el sitio que
codifica el inhibidor de a1-proteasa (a1-iP) con el desarrollo de enfermedad
fibrética pulmonar. Se ha encontrado HLA-DQB1*0501 en pacientes con AR y
enfermedad de la via aérea periférica al compararlos con pacientes con AR vy
funcién pulmonar normal. EI HLA-DQB1*0601 se encuentras mas comunmente en
pacientes con bronquiectasias con o sin AR.

2.- Alteraciones de la respuesta inmunoldgica. Existen diferencias en las
poblaciones de linfocitos T que incluyen un incremento en el numero de CD4+. La
activacion cronica de ceélulas T induce una alteracion en la regulacion de la
expresion de CD28 y CD56. La contribucion de las células B a la inflamacién
sinovial se extiende mas alla de la secrecidon de anticuerpos e incluye la regulacion
y activacion de células T. Los pacientes con AR y neumonia intersticial usual (NIU)
tienen un aumento significativo de células B CD20+ localizadas casi
completamente en los agregados linfoides peribronquiolares. También se ha
encontrado una relaciéon de los mastocitos con la respuesta fibroproliferativa en
pacientes con neumonia intersticial descamativa (NID) asociadas a AR.

Métodos de diagnostico de la enfermedad pulmonar intersticial.
Radiografia de térax

La radiografia de torax sigue siendo util en el estudio de la Enfermedad Pulmonar
Intersticial puesto que es una técnica accesible, econdmica y su dosis de radiacidon
es aceptable.®

Radiolégicamente, el patrdn intersticial se caracteriza por imagenes lineales y
nodulillares de distribucion bilateral y difusa. Las enfermedades intersticiales son
dificiles de interpretar radioldgicamente; el desacuerdo entre observadores es de
hasta el 30%. En su fase inicial, la sensibilidad de la radiografia de térax es muy
baja.” Un estudio de correlacion radiopatolégica en pacientes con enfermedad
intersticial histolégicamente probada demostré que en el 10% de los casos la
radiografia de torax era normal. ’



Tomografia computarizada de alta resoluciéon

La TCAR es una técnica de amplio uso en el estudio de las enfermedades
pulmonares y de la pequeiia via aérea °. Desde el punto de vista técnico, se
caracteriza por la realizacion de cortes finos (inferiores a 2 mm de grosor) con un
algoritmo de reconstruccion de alta resolucion que permite demostrar detalles
finos del parénquima pulmonar. Mediante esta técnica se obtienen imagenes
morfoldgicas detalladas de la anatomia del lobulillo pulmonar.?

La tomografia computarizada con multidetectores (TCMD) obtiene imagenes de
alta resolucion para un estudio completo de térax durante una sola fase de apnea.
Mediante esta adquisicion volumétrica se obtienen imagenes de alta calidad en
cualquier plano del espacio °.

La utilizacion de reconstrucciones multiplanares con maxima intensidad de
proyeccion (MIP) y minima intensidad de proyeccién (MinlP) proporcionan
informacion adicional a los estudios convencionales. 12

Las indicaciones de la TCAR/TCMD en las enfermedades pulmonares
intersticiales son:

a) Demostrar la presencia de enfermedad pulmonar en los casos con
sospecha clinica y radiografia normal.

b) Caracterizar de manera precisa una enfermedad pulmonar previamente
demostrada en la radiografia simple, identificando el patrén morfoldgico de
la misma.

c) Valorar la posible actividad de la enfermedad y sus posibilidades de
tratamiento

d) Indicar el lugar anatdmico mas adecuado para realizar una biopsia y
mostrar el tipo de procedimiento a realizar.

La tomografia de alta resolucién tiene una mayor sensibilidad en comparacion con
la radiografia de toérax, particularmente en la evaluacion de la enfermedad
intersticial asociada a enfermedades de tejido conectivo, especificamente en la
artritis reumatoide; ya que se pueden identificar diferentes patrones como son el
patron reticular, panalizacién, en vidrio deslustrado, patrén nodular asi como
diversos hallazgos, los cuales pueden estar asociados a la fibrosis pulmonar
idiopatica, neumonia intersticial no especifica y la neumonia intersticial usual. 2



Anatomia del lobulillo pulmonar secundario

El lobulillo pulmonar secundario es la porcién anatomofuncional mas pequefa del
pulmén y esta rodeada por tabiques de tejido conectivo. Se compone de entre 3 5
bronquiolos terminales, su configuracién es poliédrica y su diametro es de entre 1
y 2.5 cm. Los tabiques de tejido conectivo (0 septos) que lo delimitan estan en
contigiidad anatébmica con el tejido intersticial alveolar, pleural vy
peribroncovascular. En el centro del lobulillo se situan la arteriola y el bronquiolo
terminal. Las venas y los conductos linfaticos se localizan a la periferia del mismo,
en el interior de los septos interlobulillares. 2

Patrones radiol6égicos basicos en la radiografia simple de térax y en la
tomografia computarizada de alta resolucion

La valoracion de las enfermedades intersticiales pulmonares mediante radiografia
simple es dificil, no obstante, esta técnica de imagen es el primer paso diagndstico
a seguir ante un paciente en quien se sospecha enfermedad intersticial. Es
importante sefialar que la deteccion de un patron intersticial es un estudio
radiolégico simple debe ser siempre confirmado mediante una TCAR. La TCAR
sirve no solo para caracterizar los hallazgos, sino para valorar si distribucion
anatémica. 1314

Mediante la TCAR, las lesiones intersticiales se agrupan en 5 patrones basicos: 7

Patrén lineal-reticular

Patrén nodular

Patrén en “vidrio deslustrado”

Patron quistico

Patrén de condensacion o consolidacion

o bk wnN =

Patron lineal-reticular (2)

Este patron se debe al engrosamiento intersticial a nivel de los septos
interlobulares o intralobulares’®.

Engrosamiento de los septos interlobulares’

El engrosamiento de los septos interlobulares de localizacién central produce
imagenes lineales de varios centimetros de longitud. Los septos localizados en la
periferia y perpendiculares a la superficie pleural dan lugar a las llamadas lineas B
de Kerley. El engrosamiento pleural septal puede ser liso o nodular. El
engrosamiento liso se produce principalmente en el edema intersticial pulmonar y
en la diseminacion linfatica pulmonar de algunos tumores (Fig. 1). 2



Figura 1. Imagen TCAR localizada en el I6bulo superior derecho que muestra un
engrosamiento septal interlobular liso (flechas) en un paciente con edema
pulmonar. Véase la localizacidén centrolobulillar de la arteriola pulmonar (punta de
flecha).

Engrosamiento intersticial intralobular

Se caracteriza por la presencia de una fina trama reticular que se extiende desde
las estructuras peribroncovasculares del centro del lobulillo hasta los septos
interlobulares, con una morfologia “en tela de arana”. Este patron aparece en la
linfangitis carcinomatosa y en el edema pulmonar, también esta presente en la
fibrosis (Fig. 2). 2

Figura 2. Imagen TCAR localizada en el pulmén derecho que muestra un tipico
patron reticular debido al engrosamiento del intersticio intralobular (flechas).



Patron nodulart?

Los nédulos pueden ser de pequefo tamafio (>2 mm) o miliares (1-2 mm). El
patréon micronodular es frecuente en enfermedades granulomatosas como la
sarcoidosis, la tuberculosis, la silicosis y la histiocitosis de células de Langerhans,
asi como en pacientes con metastasis. Pueden verse imagenes micronodulares en
pacientes con enfermedad alveolar, con una localizacion centrolobulillar.

La distribucidon anatémica de los nddulos es de gran importancia en el diagndstico.
La distribucion perilinfatica es sugestiva de sarcoidosis, silicosis o linfangitis
carcinomatosa; una distribucion aleatoria es caracteristica de la tuberculosis miliar
o de las metastasis; la distribucion centrolobulillar es tipica de la patologia
inflamatoria o infecciosa de la pequena via aérea o del espacio peribronquiolar
(Fig. 3). 18

Figura 3. Imagen TCAR en reconstruccion multiplanar en plano coronal que
muestra multiples nodulillos pulmonares de distribucion aleatoria, correspondiente
a patron miliar (flechas).

Patrén en “vidrio deslustrado”

En la TCAR, el patron en “vidrio deslustrado” se define como un tenue aumento de
la densidad pulmonar de distribucion de la densidad pulmonar de distribucion a
menudo geografica, que no borra las estructuras vasculares adyacentes. Es un
patron inespecifico que se asocia a enfermedades alveolares, intersticiales o
mixtas '°. En la enfermedad intersticial es visible cuando hay engrosamiento de los
septos interlobares o un grado minimo de fibrosis. En la mayoria de los casos
indica una patologia potencialmente tratable. Se denomina patrén en “empedrado”

10



(crazy-paving) a la superposicion de un patrén lineal sobre un patron en “vidrio
deslustrado” 2°. Originalmente este patron se describié asociado a la proteinosis
alveolar, también se ha observado en la neumonia lipoidea exdgena, en la
hemorragia alveolar, en el dafio alveolar difuso y en la infeccidon por Pneumocystis
jiroveci (Fig. 4). 2

Figura 4. Imagen TCAR localizada en lobulos inferiores que muestra un tenue
aumento de densidad difuso, correspondiente a patrén en «vidrio deslustradoy.
Noétese que algunos lobulillos pulmonares no estan afectados (flechas). Existe
engrosamiento de las paredes bronquiales (cabeza de flecha) y una discreta
dilatacion esofagica (flecha negra).

Patrén quistico

Caracterizado por la existencia de imagenes redondeadas de paredes finas
(generalmente de 1 a 3 mm de grosor), bien definidas y con aire en su interior. Los
quistes pueden representar neumatoceles, areas de panalizacion vy
bronquiectasias quisticas. Las enfermedades pulmonares cronicas asociadas a la
presencia de quistes influyen: fibrosis pulmonar idiopatica, neumonia intersticial
linfocitica, histiocitosis  pulmonar de células de Langerhans vy
linfangioleiomiomatosis. El patrén en panal de abeja representa el estadio terminal
de la afectacion pulmonar (“pulmdn en estadio final”’) y contraindica la realizacién
de una biopsia pulmonar en dicha zona. En los pacientes con Neumonia
Intersticial Idiopatica (NII), la demostracion de panalizacién en la TCAR tiene
implicaciones diagnodsticas y pronosticas muy importantes. La presencia de
panalizacion con una distribucion atipica se ha descrito en la asbestosis, la
sarcoidosis, la neumonia intersticial no especifica, en la fibrosis pulmonar
secundaria al consumo de farmacos y en la alveolitis alérgica extrinseca crénica
(Fig. 5). 2
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Figura 5. Imagen TCAR localizada en lobulos inferiores que muestra multiples
imagenes quisticas pulmonares bilaterales.

Patrén de condensacion o consolidacion

El patrén de condensacion o consolidacion se caracteriza por un aumento de la
atenuacion pulmonar asociado a un borramiento del contorno de los vasos
adyacentes; en ocasiones puede identificarse la presencia de broncograma aéreo.
En la mayoria de los casos el patron de condensacién representa enfermedad
alveolar. Es un patrén frecuentemente observado en las infecciones, y puede estar
presente también en la neumonia intersticial aguda, en la neumonia organizada y
en la alveolitis alérgica extrinseca (Fig. 6). ?

Figura 6. Imagen TCMD reconstruida en el plano coronal y que muestra
condensaciones bibasales de morfologia arqueada (flecha). En alguna de las
condensaciones se observa la presencia de broncograma aéreo (cabeza de
flecha).
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Hallazgos radioldgicos en la enfermedad pulmonar asociada a la artritis
reumatoide.

La AR se asocia con frecuencia a alteraciones pulmonares en la TCAR, si bien los
sintomas respiratorios se presentan tardiamente en el curso de la enfermedad.

Las formas de presentacién de la enfermedad pulmonar asociada a la AR, se
refieren como un grupo heterogéneo de desérdenes en el parénquima pulmonar
los cuales han sido clasificados por clinica, patologia y hallazgos radioldgicos.’

Las manifestaciones pulmonares mas precoces son la enfermedad de la via
aérea, la bronquiolitis constrictiva y la bronquiolitis folicular son los patrones
histolégicos mas frecuentes. *

En el 2012 la Sociedad Americana de Térax (American Thoracic Society) en
conjunto con la Sociedad Europea Respiratoria (European Respiratory Society)
realizaron un consenso multidisciplinario para la clasificacion de las neumonias
intersticiales idiopaticas. °

La cual quedo expresada de la siguiente manera: Ver tabla 1
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HALLAZGOS TIPICOS
RADIOGRAFICOS

Tabla 1.: Clasificacion de las neumonias intersticiales.

HALLAZGOS
TIPICOS

Tabla 1 DISTRIBUCION EN
LA TCAR

PATOLOGICOS

Neumonia | Periférica, subpleural | Patron reticular Fibrosis con patrén
intersticial Basal Bronquiectasias por microscopico en
Bilateral traccion panal de abeja.
Patrén en panal de Focos fibroblasticos
abeja. Implicacién
Opacificacion minima en | heterogénea del
vidrio despulido pulmon
Distribucion
subpleural
Ausencia o
asociacion de
diagnosticos
alternativos
sugestivos.
Neumonia | Periferia, subpleural Opacidades en patrén de | Fibrosis homogénea
intersticial | Basal vidrio despulido. intersticial y / o
no especifica | Bilateral Patrén reticular inflamacion.
Ausencia o minima Rara la presentacion
presencia de patrén en en panal de abejas.
panal de abejas.
Neumonia | Difusa Opacificaciones en Placas de tejido
organizada | Periférica o en patrén de vidrio conectivo en las vias
parches. deslustrado de forma aéreas pequenas.
Ocasionalmente parcheada y Distribucion
peribroncovascular. consolidacion. parcheada.
Algunas ocasiones Ausencia o
puede haber patron pequenas areas de
nodular asociado. fibrosis.
Preservacion de la
arquitectura
pulmonar.
Inflamacion
intersticial cronica.
Dafio Difuso Opacidades en vidrio Membranas hialinas
alveolar despulido. Edema.
difuso Consolidacion alveolar. Distribucion difusa.
Apariencia temporal
uniforme.
Neumonia | Difuso Opacidades en vidrio Infiltracion intersticial
intersticial deslustrado. difusa por linfocitos
linfoidea Nédulos centrolobulares. | T, plasma, células y

Lineas septales y
bronquiovasculares.
Quistes de pared
delgada.

macroéfagos.
Distribucion septal
alveolar.

Hiperplasia linfoidea
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La enfermedad intersticial pulmonar es mas frecuente en el varén y se acostumbra
presentar cuando la clinica de AR ya esta establecida, aunque en algunos casos
puede precederla.

Varios estudios han constatado que el patron radiologico de Neumonia Intersticial
Usual (NIU) es mas frecuente que el de Neumonia Intersticial No Especifica
(NINE) en los pacientes con AR, al contrario de los que ocurre con el resto de las
conectivopatias. 4

El hallazgo mas usual en la TCAR es la presencia de una reticulacién periférica
asociada en grado variable, segun las distintas series, de panalizacién.

Los nodulos reumatoideos se han descrito en un 4% de los pacientes con AR y
que al igual que la enfermedad intersticial, son mas frecuentes en varones.
Generalmente se asocia a la presencia de nodulos subcutaneos y a factor
reumatoide positivo, aunque puede preceder a las manifestaciones de AR. Se
presentan como nodulos generalmente subpleurales, multiples y bien definidos,
que con frecuencia se cavitan. *

Las condensaciones pulmonares pueden aparecer en la AR, con una distribucién
periférica y en campos inferiores; su aparicidn sugiere neumonia organizada ya
sea secundaria a farmacos o a un proceso infeccioso. Pero este patrén radiolégico
no es especifico y su presencia obliga a plantear un diagndstico diferencial entre
neumonia organizada, infeccién o exacerbacion aguda de neumopatia intersticial.*

La lesién pleural es un hallazgo frecuente en la AR, en la que es mas comun el
engrosamiento pleural que el derrame en la tomografia computarizada. 4

Los nodulos reumatoides aparecen en menos del 1% con artritis reumatoide;
radiograficamente los nédulos pulmonares se visualizan aproximadamente en el
0.2% de los pacientes con artritis reumatoide, ademas a la realizacion de la TCAR
se incrementa la deteccion de los nédulos hasta en un 22%; estos nddulos pueden
estar solos o de forma multiple, con variacion en sus tamafos que van de 0.5 mm
hasta 7 cm de diametro. ©

Entre las complicaciones se han identificado: neumotdérax o piotérax secundario a
la ruptura de los nédulos antes mencionados. ©
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JUSTIFICACION

Acorde a la literatura las manifestaciones pulmonares se asocian hasta en el 58%
de los casos de enfermedad articular, por lo cual se quiere corroborar la presencia
de manifestaciones pulmonares en los pacientes que padecen AR atendidos en el
Hospital Juarez de México.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Se pueden identificar patrones de neumopatia intersticial asociado con la Artritis
Reumatoide con TCAR?

OBJETIVO

Identificar la enfermedad pulmonar intersticial en pacientes con AR del servicio de
Reumatologia del Hospital Juarez de México.
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METODOLOGIA

Disefio de la investigacion.

Estudio retrospectivo, descriptivo, observacional y transversal.

Tamano de la muestra:

Puesto que se trata de un estudio observacional, descriptivo, transversal, no es
necesario calcular la muestra para que sea significativa, el tamafio se establecera
con base en el numero de pacientes que acudan al servicio de Imagenologia del
Hospital Juarez de México durante el periodo de 01 de Junio del 2015 al 01 de
Junio del 2016 y que padezcan AR confirmada por Factor Reumatoide vy
Anticuerpos (CCP).

Criterios de inclusion:

Pacientes con diagnéstico de AR (criterios ACR 2010) del servicio de
Reumatologia del Hospital Juarez de México.

Hombres y mujeres

Edad de 18-65 anos

Criterios de exclusion:

Pacientes con otras enfermedades del tejido conectivo (excepto Sindrome de
Sjégren secundario)

Pacientes con enfermedades pulmonares cronicas (EPOC, asma, neoplasias,
infecciones).

Criterios de eliminacion:

Pacientes que no cumplen con criterios de inclusion.
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Riesgos de la investigacion:
Los riesgos de la exposicion a radiacién se mencionan en la tabla 2 8

Tabla 2. Riesgo de exposicién alaradiacion.

*La dosis aproximada de Cﬂ??:é?;;%ﬁon ** Riesgo estimado de por
TORAX radiacion efectiva en un natural de fondo vida de cancer fatal
adulto es: durante: debido al examen:
TCAR de - .
Torax 7 mSv 2 afos Bajo

Técnica para la realizaciéon del estudio tomogréfico:

La TCAR se realizara con equipo Philips de 64 cortes, asi como con equipo GE de
32 cortes, adquiriendose imagenes en corte axial con reconstrucciones
multiplanares con Maxima Intensidad de Proyeccion (MIP); las imagenes cuenta
con una técnica de 165 mAs y 120 kV y un espesor de corte de 1.25 cm.

El paciente debe estar en posicion decubito supino, colocando los marcadores a
nivel de la horquilla esternal, posteriormente se inicia con el protocolo ya
establecido en el tomografo e inicia a toma de imagenes en scout y en cortes
axiales y las respectivas reconstrucciones.

Definicién de variables

En la tabla 3 se muestran las variables incluidas en este estudio.

Tabla 3. Variables incluidas en el estudio

Variable Def|n|c':|on Tipo de variable |Unidad de medida
operacional

Se obtendra por

Edad interrogatorio Cuantitativa ARos

directo

Se obtendra por .
. . I Femenino o
Sexo interrogatorio Cuantitativa .
. masculino
directo
Tiempo de

diagnéstico de la Se ol.)tendra’d_el Cuantitativa ARos
AR expediente clinico
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. Se obtendra del oL Positiva o
Factor reumatoide . . Cuantitativa .
expediente clinico Negativa
Anti CCP Se obtendra del Cuantitativa Positiva o
expediente clinico Negativa
Metrotrexate Se ot.)tendrald.el Cualitativa Prescrlta.o no
expediente clinico prescrita
. Se obtendra del L Prescrita o no
Prednisona . . Cualitativa .
expediente clinico prescrita
. Se obtendra del L Prescrita o no
Sulfazalacina . . Cualitativa ,
expediente clinico prescrita
Leflunomida Se ot.)tendra’d.el Cualitativa Prescrlta.o no
expediente clinico prescrita
Se obtendra por .
. . ) L Positivo o
Tabaquismo interrogatorio Cualitativa .
. negativo
directo
Patrones
pulmonares
. . Lo valorara el . . .
intersticiales por . ., I Diagndstico o no
) . médico radiélogo Cualitativa i o
tomografia axial diagnostico
en turno.
computada de alta
resolucion (TACAR)

ANALISIS ESTADISTICO

Una vez recopilada toda la informacion se procedera a su analisis, organizacion y
procesamiento para realizar las graficas.

Se utilizaran recursos informaticos Windows 10, Microsoft Office Word y Excel,
Programa estadistico IBM SPSS Statistics 23, GraphPad PRISM y Adobe Reader.
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RESULTADOS Y ANALISIS DE RESULTADOS

Tabla 4. Datos demogréficos de la poblacion de estudio.

VALOR
VARIABLE (M + DS)
N 46
Edad (afios) 49.41 £ 9.27
Edad al momento del 43.28 + 8.25
diagnostico (afos)
Tiempo de diagndstico del 6.13+2.25
padecimiento (anos)
Género No. de pacientes %
Femenino 43 93.5
Masculino 3 6.5

**Datos obtenidos de la hoja de positividad.

Los pacientes que cursan con datos de positividad a AR en cuanto al género
femenino de una poblacién de 46 pacientes, representan el 93.48% que es lo
equivalente a 43 pacientes, mientras que los pacientes masculinos con dicha
afeccion representan tan solo el 6.52% de la poblacion, lo que equivale a 3
pacientes.

La edad media de los pacientes es de 49 anos, con una edad minima de 30 afos

y una edad maxima de 65 anos.

Numero de pacientes

LT LA

C L} L} L} L} L}
ARPFEAD ORI P ELER PO DD PP

Edad (afnos)

Grafica 1. Edad de los pacientes al momento del diagndstico de AR.
** Datos obtenidos de la tabla 4 de positividad.

Asi mismo se identifica el tiempo de diagndstico de la AR en dichos pacientes, lo
cual se representa con la siguiente tabla y gréfica:
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Grafica 2. Tiempo de diagnéstico de la AR.
** Datos obtenidos de la Tabla 4 de positividad.

El tiempo de diagndstico en afos tiene un valor medio de 6 afos, lo cual equivale
a un 23% de todos los casos presentados.El diagnodstico de los pacientes que
padecen de AR se llevo a cabo a través de los siguientes métodos diagnosticos
como son el factor reumatoide y los anticuerpos antricitrulinados, estos ultimos son
especificos para dicho padecimiento, los cuales se representan por medio de las
siguientes tablas y graficas.

Tabla 5. Variables clinicas

Variables clinicas NQ‘ de %
pacientes

Patrones pulmonares 39 84.8
Sin patrones pulmonares 7 15.2

Uso de farmaco 43 94

Sin farmaco 3 6
Factor reumatoide positivo 37 80.4
Factor reumatoide negativo 9 19.6
Ant CCP positivo 24 52.2
Ant CCP negativo 9 19.6
Ant CCP desconocido 13 28.3
Tabaquismo negativo 38 82.6
Tabaquismo positivo 8 174
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Ant CCP

] Megativo
M Positivo
Obesconoce

Grafica 3. Diagnostico por medio de Ant CCP.
** Cifras obtenidas de la Tabla 5 de variables clinicas.

De 46 pacientes que conforma dicho estudio el 52% tienen positiva la prueba de
anticuerpos CCP, mientras que el 19% tienen negativo dicho resultado y otro
sector de esta poblacidon no cuenta con la realizacion de dicho estudio, lo cual
representa el 20%.

Fac Reuma

| Megativo
B Positivo

Gréfica 4. Diagnéstico de AR por FR

Graéfica 4. Diagnostico por medio de Factor Reumatoide.
** Datos obtenidos de la Tabla 5 de variables clinicas.
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Los resultados obtenidos demuestran que, de una poblacion de 46 pacientes, el
80% de ellos tienen factor reumatoide positivo, mientras que el 20% restante
tienen factor reumatoide negativo.

Los patrones pulmonares observados por medio del estudio de TACAR se

traducen a través de la siguiente grafica:

Grafica 5. Frecuencia de patrones
pulmonares

m NINE
mNIU

BEC

Grafica 5. Porcentaje de frecuencia de los patrones pulmonares observados.
** Datos obtenidos de la Tabla 5 de Variables clinicas.

Los patrones identificados son los de Neumonia Intersticial No especifica (NINE),

Neumonia Intersticial Usual (NIU) y las Bronquiectasias (BEC), siendo evidente el

predominio de la Neumonia Intersticial Usual (NIU), la cual representa el 50% de
los casos, seguida de las bronquiectasias (BEC) con 46% y de la Neumonia
Intersticial No Especifica (NINE) con 4% del total de 46 casos presentados.

Los farmacos usados en dichos pacientes se representan en la siguiente grafica:
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Farmacos usados en AR

3.40% 3-40%

= MTX = HCQ =SSF = LFL = PDN = NoFARME

Grafica 6. Medicamentos usados por los pacientes con AR.
** Datos obtenidos de la Tabla 5 de variables clinicas.

Donde el Metotrexate representa el 43%, la Hidroxicloroquina representa 22%, la
Sulfazalacina representa 22%, la Leflunomida el 7% y el uso de Prednisona
representa el 3%, mientras que el restante 3% son pacientes que no usan
medicamentos de ningun tipo.

Por otro lado, hay una relacion entre los farmacos que se usan y la relacion con el
dano pulmonar que pudiesen provocar; lo cual se representa en la siguiente tabla:
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Tabla 6. Relacion de los patrones pulmonares y el uso de
farmacos en AR.

Tipos de patrones

Farmacos usados en AR pulmonares Total
NINE NIU BEC
Recuento 1 19 18 38
MTX ¢
% gel 22 | 413 | 391 | 826
total
Recuento 2 9 8 19
HCQ ¢ [
% de 43 196 | 174 | 413
total
Recuento 1 11 7 19
SSF 0
% del 22 | 239 | 152 | 413
total
Recuento 0 4 2 6
LFL % del
% de 0.0 87 43 | 130
total
Recuento 0 2 1 3
PDN 9 [
% de 0.0 43 22 6.5
total
Recuento 2 23 21 46
Total % del
% de 43 | 500 | 457 | 100.0
total
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Relacion entre patrones pulmonares y
farmacos

20

18

16

PORCENTAJE
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N

o

NINE NIU BEC
PATRONES PULMONARES

B MTX EmHCQ mSSF mLFL mPDN

Grafica 7. Relacion entre patrones pulmonares y farmacos.
Datos obtenidos de la Tabla 6.

En los datos obtenidos tanto en la tabla y representados en la grafica se visualiza
que los pacientes que tienen NIU y Bronquiectasias se encuentran en relacion con
la ingesta de medicamentos como son el Metotrexate, la Sulfazalacina y seguido
por la Hidroxicloroquina.

De los pacientes que padecen AR se obtuvo una relacion de los pacientes que
tienen habito tabico positivo y negativo, lo cual se representa en la siguiente tabla
y grafica:
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Tabaquismo

B Negativo
[l Posttiva

Gréfica 8. Pacientes con AR y tabaquismo.
** Datos obtenidos de la Tabla 5 de variables clinicas.

Donde el 83% de la poblacion representa datos de tabaquismo negativo, mientras
que el 17% de dicha poblacion presenta datos de tabaquismo positivo.
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DISCUSION Y CONCLUSION

La mayor parte de los pacientes que padecen AR en una poblacion de 46
pacientes son mujeres, siendo 43 pacientes de sexo femenino representando el
93%, mientras que los restantes 3 pacientes pertenecen a pacientes masculinos
representando el 7%.en cuanto a la edad de los pacientes que participaron en la
realizacion de este estudio cuentan con una edad media de 30 afios y una maxima
de 65 afios, con una edad media de 49 afios, asi como desviacion estandar de 9.2
y una varianza de 85.8 (observado en la Tabla 4 de Datos demograficos).

Los pacientes con AR tienen un tiempo de diagnodstico medio de 6 afos, con una
desviacién estandar de 2 y una varianza de 5.04 (observado en la Tabla 4 de
Datos demograficos y la Gréfica 2).

El diagnodstico de la enfermedad de AR se llevd a cabo por dos estudios
diagnosticos como son el Factor Reumatoide y el Ant CCP, siendo este ultimo mas
especifico para el diagndstico de al AR con positividad en 24 pacientes, los cuales
representan el 52% de la poblacion de estudio de 46 pacientes, mientras que le
Factor Reumatoide resulto positivo en 37 pacientes los cuales representan 80% de
la poblacion de estudio de 46 pacientes; mientras que 9 pacientes dieron negativo
a para el Ant CCP y no existen datos de la realizacion de dicho estudio en 13
pacientes los cuales representan 28%; asi como el 9 pacientes tienen negativo
resultado el FR representando el 20%. (Datos observados en la Tabla 5. Variables

clinicas)

En cuanto a la pregunta que se formula al realizar este estudio sobre que patrones
pulmonares se presentan en los pacientes que cursan con AR, los resultados
arrojaron a la Neumopatia Intersticial Usual como las mas frecuente,
representando el 50% de los casos, siguiéndole en segundo lugar las
Bronquiectasias con un 46% y la Neumonia Intersticial No Especifica con un 4%
de los casos (Datos obtenidos de la Grafica 5). En este caso cabe destacar que
los pacientes con AR y que se someten al estudio de TACAR se puede detectar la
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enfermedad pulmonar siendo esta subclinica. ?'Las enfermedades pulmonares
fibréticas mas comunes son la NINE y NIU, que en el caso del estudio realizado se
demostré en su mayoria la NIU y que los cambios en patron de panal de abeja se
encuentran en la enfermedad intersticial de larga duracion.?'Por otro lado, también
puede atribuirse los cambios pulmonares asociados a la enfermedad de AR, pero
a su vez existe relacion también con la administracion e algunos medicamentos
del tratamiento de esta enfermedad, los cuales pueden provocar también cambios
en el parénquima pulmonar, siendo el Metotrexate vy la Leflunomida los
medicamentos que se han asociado a dichos cambios, observando su posible
asociacion con el 41 % de los casos en la NIU y 39% en las Bronquiectasias,
mientras que la Leflunomida solo aparece su administracion en el 8% de los casos
de NIU y 4% de los casos de Bronquiectasias. En el caso del Metotrexate para el
desarrollo de enfermedad pulmonar intersticial no depende de la dosis y pueden
aparecer hallazgos en un plazo de 6 meses después de iniciado el tratamiento;
aunque también se ha visto que el Metotrexate no necesariamente induce a la
enfermedad pulmonar intersticial y que puede provocar una reaccién de
hipersensibilidad. Dichos hallazgos se pueden corroborar por medio de TACAR
como areas en vidrio despulido, asi como consolidacién y patrén panlobular.
Mientras que en el caso de la Leflunomida los cambios observados por medio del
estudio de TACAR aparecen como opacidades irregulares en vidrio despulido y/o
areas de consolidacion las cuales van acompafadas de engrosamiento septal y
opacidades reticulares intralobulares.?? (Datos obtenidos de la Tabla.6)

En los pacientes con AR también se traté de ver la relacién del tabaquismo y su
asociacion con los cambios en la morfologia del parénquima pulmonar, donde 38
pacientes de los 46 que conforma dicha poblaciéon negaron el habito tabaquico
mientras que los restantes 8 pacientes refirieron positividad a este habito (Datos
obtenidos de la Gréfica 8). Este dato es importante puesto que los pacientes que
refieren habito tabaquico positivo pueden presentar anomalias en la TACAR,
siendo dificil deducir la contribucidén de la afectacion pulmonar en la AR frente a la
enfermedad relacionada con dicho habito. '
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Por lo cual se corroboraron algunos de los datos que se mencionaron en el marco
tedrico.

En conclusion, la TACAR es una buena opcion para determinar la afectacion
pulmonar en pacientes con AR.
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Anexo 1. Imagenes representativas de los pacientes.

Caso 1. Paciente femenino de 60 anos con datos de Neumopatia Intersticial Usual
(NIU).

Caso 2. Paciente femenina de 60 afios con datos de Neumonia Intersticial No
Especifica (NINE) en ambas regiones apicales, asi como crecimientos
ganglionares pre traqueales.
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Caso 3. Paciente femenina de 43 afios con datos de bronquiectasias hacia las
regiones basales.

Caso 4: Paciente femenina de 45 afios con datos de bronquiectasia en region
basal de forma bilateral.

IS

Caso 5. Paciente femenino de 48 afios con datos de NIU de predominio en ambas
regiones basales.
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Caso 8. Paciente femenino de 60 afios con datos de NINE en ambas regiones
apicales y discretos crecimientos ganglionares pre traqueales.
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Caso 9. Paciente femenino de 48 anos de edad con datos de discreta reticulacion
subpleural basal en relacién a datos de Neumopatia Intersticial Usual (NIU).

Caso 10. Paciente femenino de 57 afios con datos de bronquiectasia de
predominio hacia las regiones basales de forma bilateral.

Caso 11. Paciente femenino de 51 afios con datos de bronquiectasia.
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Caso 12. Paciente femenino de 53 afios con datos de neumopatia intersticial usual
(NIU).

Caso 13. Paciente femenino de 59 afios con bronquiectasias por traccion, asi
como patrén en panal de abeja en ambas regiones basales siendo mas
predominante en region basal derecha, compatible con datos de Neumopatia
Intersticial Usual (NIU).
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Caso 14. Paciente femenina de 59 afios con patron en panal de abeja de
predominio basal bilateral, asi como bronquiectasias.
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Caso 15. Paciente femenina de 57 afios la cual tiene area de consolidacion en
ambas regiones apicales, asi como areas en vidrio deslustrado, asi como también
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se identifican bronquiectasias por traccion de forma bilateral en relacién a datos de
Neumonia Intersticial No Especifica (NINE).

=

Caso 16. Paciente masculino de 56 afios con datos de patréon en panal de abeja
en ambas regiones basales, asi como afeccién subpleural, datos relacionados con
Neumopatia Intersticial Usual (NIU).
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Caso 17. Paciente femenina de 58 anos datos de bronquiectasias bilaterales, asi
como patrén en panal de abeja en ambos campos pulmonares en relacion a datos
de Neumopatia Intersticial Usual (NIU).
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