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Palabras clave Resumen

> Neumonitis lUpica aguda

= Lupus eritematoso
sistémico

= Corticoesteroides

> Ciclofosfamida

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune sistémica. Las manifestaciones pleuro-
pulmonares se presentan casi en un 50 % de los pacientes en el transcurso de la enfermedad. De todas las
manifestaciones, la neumonitis lipica aguda (NLA) es una complicacion inusual, cuya presentacion clinica
se caracteriza por fiebre, disnea, pleuritis y tos con minima expectoracion. La base del tratamiento son los
corticoesteroides sistémicos e inmunodepresores a dosis altas. El objetivo de este articulo es describir una
complicacién infrecuente y con elevada mortalidad en pacientes afectos de lupus eritematoso sistémico.

Abstract

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a systemic autoimmune disease. Pleuropulmonary manifestations occur
in almost 50 % of patients during the course of the disease. Of all of the manifestations, acute lupus pneumonitis
(ALP) is an unusual complication, the clinical presentation of which is characterized by fever, dyspnea, pleurisy, and
cough with minimal expectoration. The mainstay of treatment is systemic corticosteroids and high-dose immuno-
suppressants. The objective of this article is to describe an infrequent complication with high mortality in patients
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with systemic lupus erythematosus.

Puntos destacados

> La NLA es una complicacion pulmonar infrecuente del LES, pero con
elevada mortalidad.

> Su diagnostico diferencial incluye procesos infecciosos, hemorragia
alveolar o embolismo pulmonar.

Introduccion

El LES es la enfermedad autoinmune con mayor prevalencia de afectacion
pulmonar. Aproximadamente el 50 % de los pacientes sufren complicacio-
nes pleuropulmonares en alguna ocasién en el transcurso de la enfermedad,
asocidndose a mayor mortalidad”. Dichas complicaciones pulmonares no se
relacionan con marcadores séricos que se emplean para evaluar la actividad
de la enfermedad. Resulta fundamental descartar procesos infecciosos en una
primera asistencia, ya que la patologia pulmonar mas frecuente es la infecciéon
bacteriana, siendo a su vez la causa de muerte mas frecuente en lo referente a
la afectacion pulmonar. A su vez, diversos farmacos pueden ocasionar neumo-
nitis o incluso provocar una progresion de enfermedad intersticial, tales como
metotrexato o leflunomida.
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En lo referente a la NLA, la prevalencia de la misma es variable en torno al 2 y al
9 %'. Su forma de presentacion es aguda y con clinica inespecifica consistente
en tos, disnea y fiebre, existiendo incluso hipoxemia e insuficiencia respiratoria
aguda en casos graves. Las imagenes radioldgicas caracteristicas son los infil-
trados alveolares uni o bilaterales de predominio basal.

Caso clinico
Antecedentes

Mujer de 51 afos de edad que acudié a Urgencias tras inicio de cuadro con-
sistente en tos, fiebre de hasta 39°C y disnea de 3 dias de evoluciéon con em-
peoramiento progresivo. Respecto a sus antecedentes, no presentaba alergias
medicamentosas conocidas. Sin habitos téxicos. Un hijo sano tras cesarea. No
otras intervenciones quirurgicas. Sin relacion con el medio rural, no tenfa mas-
cotas en domicilio. Sin antecedentes familiares de interés. Diagndstico de LES
en 1994 tras biopsia de lesiones cutdneas compatibles con paniculitis Upica y
lupus profundo, eritema malar, fiebre, leucopenia, aftas orales, asi como anti-
cuerpos antinucleares positivos y anti-DNA a titulo elevado. Inicié tratamiento
con hidroxicloroquina suspendido posteriormente tras pérdida de seguimien-
to por parte de la paciente.
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Acude dos meses antes a consulta refiriendo poliartralgias de caracteristicas
inflamatorias sin evidencia de artritis, iniciando tratamiento con leflunomida
y prednisona oral. Un mes después, aparicion de nuevas lesiones cutdneas
en region malar y en tronco compatibles con lupus cutdneo agudo, asi como
hipocomplementemia, leucolinfopenia y aumento del titulo de anti-DNA. Se
aumenta dosis de prednisona oral y se sustituye leflunomida por metotrexato.

Enfermedad actual

A su llegada a Urgencias, presentaba taquipnea (24 respiraciones por minuto),
disnea y febricula (temperatura 37,6°C). Se extraen andlisis y se realiza radio-
grafia de térax y electrocardiograma. En el electrocardiograma no se aprecia-
ban alteraciones, en la radiografia de térax se visualizaba un infiltrado alveolo-
intersticial bilateral (figura 1), y en los andlisis cifras elevadas de GPT, GOT y
GGT, proteina C reactiva 5,6 mg/L (0-4mg/L) con &cido lactico, procalcitonina y
gasometria venosa dentro de la normalidad, y hemograma con Hb de 9,7 gr/dL
(13,5-17,5 gr/dL) y leucocitos 2,97x10%/1 (4-10 x10*/dL. También se realiza PCR
para SARS-COV-2 con resultado negativo.

Figura 1. Infiltrado alveolo-intersticial bilateral.

Exploracion fisica

Durante su estancia en Observacion, sufre empeoramiento brusco con au-
mento de la disnea requiriendo ingreso en la Unidad de Cuidados Intensivos
(UCI) bajo efectos de sedoanalgesia, conectada a ventilacion mecanica (Sa0,
96 % con FiO, de 1) con las siguientes constantes vitales: PA 130/75 mmHg. FC
58 lat/min. T2 34,5°C. A la auscultacion cardiaca se apreciaban tonos ritmicos
sin soplos y a la auscultacién respiratoria crepitantes bibasales secos. Se inicia
cobertura antibidtica y antifingica empirica, en este caso con meropenem,
cotrimoxazol y anfotericina, ademas de trimetoprim.

Pruebas complementarias

Con respecto a las pruebas complementarias, se realiza un lavado broncoal-
veolar con resultados de PCR positiva para el virus del herpes simple tipo 1
sin crecimiento bacteriano y sin predominio de polimorfonucleares, inicidando-
se tratamiento con aciclovir. Se extraen hemocultivos y urocultivos por picos
febriles, sin aislamientos microbioldgicos, y se realizan controles analiticos en
los dias sucesivos con empeoramiento de cifras de GGT, GPT y GOT, siendo
el resto similar a los andlisis previos, manteniéndose dentro de la normalidad
los reactantes de fase aguda. Se extraen serologias de virus hepatotropos, asi
como orina de 24 horas, complemento y anti-DNA para valorar la actividad
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de su enfermedad de base, sin hallazgos de interés en serologfas, orina de 24
horas con escasa proteinuria y cilindros heméticos, cifras de C3 en descenso,
normalidad de C4 y anti-DNA en aumento (con respecto a analiticas previas
de sus consultas).

Evolucion

Ante la escasa mejoria de la paciente, manteniéndose en situacion de hipoxe-
mia, se plantea la posibilidad de realizar una tomografia axial computarizada
(TAC) de térax con sospecha de complicacion pleuropulmonar del LES.

Se realiza TAC de térax apreciando un patron en vidrio deslustrado de prac-
ticamente la totalidad del parénquima pulmonar con engrosamiento de los
septos interlobulillares, con tractos fibrosos y dreas periféricas con imagen de
panalizacién, bronquiectasias por traccion, sugestivos de neumonitis lUpica
aguda (figuras 2y 3).

Figura 2. TAC de térax. Patrén en vidrio deslustrado de la totalidad del
parénquima pulmonar con tractos fibrosos y panalizacion.

Figura 3. TAC de térax. Patrén en vidrio deslustrado de la totalidad del
parénquima pulmonar con tractos fibrosos y panalizacion.

Tras dicho resultado, se retira antibioterapia y antifingicos, se inician pulsos
de metilprednisolona 1 gramo/dia durante 3 dias sin mejorfa clinica alguna,
continuadndose con pulsos de ciclofosfamida intravenosa a dosis de 500 mg,
dada la experiencia con dicho tratamiento y la rapidez de accién que se per-
segufa. Finalmente, tras dos dias del tratamiento con ciclofosfamida mantiene
situacion de extrema gravedad decidiéndose de forma consensuada con sus
familiares limitacién del esfuerzo terapéutico, falleciendo pocas horas después.
Q
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Afectacion
parenquimatosa

Compromiso pleural

Afectacion vascular

Afectacion de los musculos

. . Vias respiratorias
respiratorios

Pleuritis Neumonitis aguda

Hipoxemia aguda reversible

Sindrome del pulmon Cancer

encogido

Derrame pleural Neumonitis crénica

Tromboembolismo pulmonar

Flujo de aire limitado

Hemorragia alveolar

Tabla 1. Manifestaciones pulmonares del LES*.
Diagnostico

Se trata de una paciente joven, con un cuadro clinico respiratorio. Es necesario
elaborar siempre un amplio diagndstico diferencial, teniendo en cuenta el im-
portante antecedente que supone el LES.

En primer lugar, debiamos centrarnos en un proceso infeccioso, iniciando co-
bertura antibidtica empirica tras toma de cultivos para posteriormente retirar
dicha medicacién o desescalarla, por lo que se inicié cobertura antibidtica de
amplio espectro y antifungica, dada la inmunosupresion de la paciente. Debe
realizarse un lavado broncoalveolar con el fin de descartar dicho proceso in-
feccioso observandose un aumento de la celularidad a expensas de polimor-
fonucleares neutrofilos. En este caso obtuvimos resultados de una posible in-
feccion herpética, por la que se inici¢ tratamiento con aciclovir, teniendo en
cuenta que bien pudiese haber sido el desencadenante del cuadro clinico de
la paciente.

En la mayorfa de los casos se aprecia previamente exacerbacion de la enferme-
dad de base, ya sea con empeoramiento del dominio cutaneo, renal, cardiaco,
etc.

La mortalidad es elevada, en torno al 50 %, persistiendo el resto con una afec-
tacion de la funcion respiratoria e infiltrados intersticiales, pudiendo incluso
progresar a una neumonitis cronica intersticial.

En cuanto al tratamiento?, se debe iniciar terapia antibidtica empirica hasta que
se descarte un proceso infeccioso subyacente, asi como tratamiento corticoi-
deo con metilprednisolona a dosis de 1 gramo/dia durante 3 dias, afadiendo
a dicho esquema de tratamiento un inmunosupresor. Como inmunosupresor
asociado se emplea con mayor frecuencia la ciclofosfamida, existiendo estu-
dios y reporte de casos con azatioprina, gammaglobulinas intravenosas, plas-
maféresis o rituximab. En este caso se optd por ciclofosfamida ante la grave-
dad clinica que presentaba la paciente, como opcién mas rapida, y por mayor
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experiencia con el farmaco, aunque cierto es que resulta cuestionable por el
posible agravante infeccioso, a pesar de terapia antimicrobiana.

Discusion y conclusiones

Como conclusiones, este caso ilustra la necesidad de realizar un diagndstico
diferencial amplio en un paciente afecto de LES con manifestaciones pleuro-
pulmonares (tabla 1)%, asi como la necesidad de iniciar un tratamiento lo mas
precoz posible dada la elevada mortalidad de determinadas complicaciones
relacionadas.

Asimismo, resulta de importancia para los pacientes con esta patologfa auto-
inmune establecer la continuidad de un seguimiento, aunque se encuentren
en fase de inactividad o remisién clinico-analitica, y el mantenimiento del tra-
tamiento (en el caso de esta paciente con antipaltdicos) salvo criterio médico.
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