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PRESENTACIONDE CASOSY REVISION DE LITERATURA

Hemorragia alveolar difusa

Franco Javier Vallejp Maximiliano Parrg Luis Fernando Medifa
Jacqueline Estrada

Resumen Con esta revision se pretende que el lector tenga

Se presentan dos casos de pacientes que desin adecuado entendimiento sobre este fendmeno y

rrollaron sindrome de hemorragia alveolar debi- zll:,;f;()bables patologias implicadas en la practica
do a procesos autoinmunes diferentes. Evolucionan '

hacia la mejoria luego del tratamiento instaurado.

: : Caso 1
Palabras clave: hemorragia alveolar, granulo-

matosis de wegener, polyangiitis microscopica. Paciente de sexo femenino, veinte afios de edad,
con cuadro de cuatro dias de evolucion con apari-
_ _ cién de absceso periamigdalino y vesiculas perorales;
Two patler_lts with alveolar hemorrhage 54 horas previas al ingreso aparece tos con expecto-
syndrome who improve by opportune treatment.  a¢isn hemoptoica y leve dificultad respiratoria por
Key words: alveolar hemorrhage, wegener lo que consulta. Al ingreso TA: 100/60 mmhg, FC:
granulomatosis, microscopic polyangiitis. 104, FR: 30, palidez mucocutanea, aleteo nasal, tirajes
intercostales, estertores crepitantes en ambos campos
pulmonares, lesiones purpuricas no palpables en pies.

Summary

Introduccién
_ _ Se toma Rx de térax que evidencia opacidades
La hemorragia alveolar pulmonar difusa (HADKe predominio alveolar difuso en ambos campos
es una condicion causada por un diverso grupo ggimonares, respetando apices (figura 1).
desordenes, caracterizada por hemorragia de la i _ _
microvascultura del pulmén dentro de los espacios L0S €xamenes de laboratorio (cuadro 1) eviden-
alveolares. La HAD siempre es una emergenc%aron _a}n_emla microcitica hipocrémica, VES 77mm/
médica que en la mayoria de los casos lleva a falla POSitividad para C-ANCA 1:320, P-ANCA nega-
respiratoria aguda que requiere un pronto diagnodit0: ANAS negativo, C3 'y C4 no consumidos.
CO y un agresivo tratamiento. Se realiza fibrobroncoscopia que evidencia san-
grado de via aérea inferior, con multiples lesiones
granulomatosas.
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Figura 1. Rx de torax que muestra infiltrado de Figura 2. Opacidad alveolar paramediastinal bila-
predominio alveolar difuso, que respeta apices. teral y pleural bilateral.

Se hace diagnoéstico de vasculitis de pequefios Definicion
vasos tipo granulomatosis de wegener, iniciando in- _ ] _
duccién de remisién con esteroide IV + ciclofos- La HAD es una entidad poco comin que es di-

famida, con mejoria notable en la funcién pulmondfcil de diferenciar radiograficamente de neumonia
y en la imagen radioldgica. difusa o edema pulmonar, es definida como una

forma de sangrado que se origina de la micro-
circulacién pulmonar (capilares alveolares, arte-
riolas y vénulas).

Paciente de 35 afios que consulta por dolor La HAD debe ser distinguida de otras causas de
precordial tipico, el electrocardiograma de ingrenemorragia pulmonar que son causadas por anor-

so evidencia supradesnivel del segmento ST efalidades del pulmén (bronquiectasias, malignidad).
cara anterolateral, es llevado a cateterismo

cardiaco encontrando un arbol coronario sano,
ecocardiograma con Acinesia anteroseptal. El pa-

ciente referia antecedente de alopecia, osteo-| 3 HAD puede ser causada por multiples condi-
mialgias, fotosensibilidad y sindrome de Raynaudjones patoldgicas, llevando todas ellas a un mismo
Durante su hospitalizacion el paciente presentasultado fisiopatoldgico: dafio de la microcircu-

hemoptisis y dificultad respiratoria, se toma RXacién alveolar. La causa puede ser especifica del
de torax (figura 2) que muestra opacidad alveol@ulmén por un proceso infeccioso o dafio alveolar
paramediastinal bilateral. difuso o procesos méas generalizados tipo vasculitis.

Los examenes solicitados (cuadro 1) dieron re2€9un Travis et &l.la principal causa de HAD es la
sultados positivos para ANAS: 1:2280 patrén mddranulomatosis de wegener (32%), seguida por el
teado, P-ANCAS: 1:80, C-ANCAS negativo sindrome de Goodpature (13%), hemosiderosis

consumo marcado del complemento, reactantes lélmonar idiopatica (13%), enfermedades vasculares
fase aguda elevados. Se hace diagnéstico de herg%I— colageno (13%) y polyangiitis microscopica (9%).

rragia alveolar difusa por lupus eritematoso EIl primer intento de descripcién de la HAD es
sistémico, iniciando tratamiento con esteroide masribuido a Virchow, en el siglo XIX, quien report6
ciclofosfamida con mejoria notoria en sus parametro® caso de probable hemosiderosis pulmonar
respiratorios y radioldgicos. idiopatica2. HAD asociada con enfermedad renal

Caso 2

Etiologia
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Cuadro 1. Paraclinicos tomados durante la hospitalizacion de cada uno de los pacientes.

CASO 1 CASO 2
Ingreso 7 dias Ingreso 7 dias

HB 57 8.0 11 11.3
Leucocitos 12700 10300 6470 5950
Neutrofilos 87% 80% 5360 4650
Linfocitos 6.8% 15% 654 852
Plaquetas 435000 356000 347000 320000
VES 77 - 58mm/h -
PCR 15 - 60 -
C3 193 - 35 -
C4 23 - 10 -
C-ANCA 1/320 - negativo -
P-ANCA Negativo - 1:80 -
ANAS Negativo - 1:2280 -
HIV Negativo - negativo -
VDRL No reactivo - No reactivo -
Creatinina 0.7mg/dI 0.6mg/dI 2.7 2
BUN 10 - 43 30

fue primero descrita por Goodpatiren 1919, pero Presentacion clinica

fue solo hasta 1958 que Stanton y Tange reintrodu-

cluye hemoptisis, infiltrados alveolares sobre la ra-

Subsecuentemente, los desordenes mediados gffyrafia de térax y anemia, muchos casos no tienen
el sistema inmune, como las enfermedades dt%Hos los hallazgos preserftes

colageno y granulomatosis de wegener, fueron re-
conocidos como potenciales disparadores del pro-
ceso hemorragico pulmonar.

En 1975, Thomas e Irwindividieron la HAD en Los tres sintomas mas frecuentes son tos, disnea
tres categorias: la primera involucrando la presengiahemoptisis, generalmente de inicio agudo pero
del anticuerpo contra la membrana basal glomerulagasionalmente es subagudo y recurrente. La hemop-
un segundo grupo en el que se encontraron complisis no esta presente en el 100% de casos en el mo-
jos inmunes y un tercero de causa desconocidaento de la evaluacion. La disnea es generalmente
Hasta 1985 Albelda y col. presentaron una nueeh resultado del dafio de la ventilacion-perfusion se-
clasificacién basados en la asociaciéon con enfaundario al llenado alveolar por sangre. Dependien-
medad renal y dos mecanismos inmunolégicos: atie de la causa de HAD, los sintomas de vasculitis
ticuerpo contra la membrana basal glomerular sistémica o enfermedad del coldgeno vascular pue-
complejos inmunes. den estar presentes.

Sintomas
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Radiologia Broncoscopio

Usualmente la Rx de térax ayuda en el diagnds- Tiene dos proposito: documentar la hemorragia
tico de HAP, pero no es especifica. Generalmenadveolar y excluir infeccion. Si se toma en un mo-
muestra un patron de opacidades alveolares difusaénto agudo, un incremento en el conteo de
que puede ser parahiliar o basilar y es indistinguib@itrocitos es considerado diagnostico; si se realiza
del edema pulmonar o infeccion difusa como un vEN casos subagudos, la presencia de macréfagos
rus o neumonia por pneumocistis. La resoluciflveolares conteniendo h_emo,sid_erina tiene adecua-
generalmente mostrando un patrén reticular, es @@ Sensibilidad para el diagndstico.
pida y la radiografia puede tornarse normal en un La biopsia transbronquial es controversial, solo
lapso de dos semanas. en casos en que se sospeche algun tipo de patologia

, L. r men le.
En aquellos procesos mas crdénicos, menos e recome dable

plosivos, se pueden ver cambios intersticiales pri- .
marios. Ocasionalmente la radiografia puede ser Histopatologia
normal durante episodios activos de hemorragia

La HAD siempre demuestra fibrina intraalveolar,
pulmonar.

hemosiderina en las paredes alveolares y macréfagos
Desgraciadamente las anormalidades radiolégicalveolares conteniendo hemosiderina en su interior

no son especificas para HAP dado que el patron di'La hemosiderina, un producto de la degradacién

fuso_alveolar puede ser ca_usado por cualquier sygs |4 hemoglobina, aparece 48 horas luego del epi-
tancia que ocupe el espacio alveolar como son Iggqio de sangrado.

fluidos (edema pulmonar) o exudado inflamatorio

neumonia). - .
( ) Causas especificas de la hemorragia

_ alveolar difusa
Laboratorio

El manejo de la HAD es dado en el contexto de

La hemoglobina esta disminuida en muchos g causa precipitante; se describiran en forma breve
sos y la leucocitosis puede ser vista. las patologias mas predominantes.

La creatinina puede elevarse, disminuyendo la
tasa de filtracidon glomerular, con un sedimento acti- Granulomatosis de wegener (GW)

vo, que sugiere una glomerulonefritis concomitante. _ _
Clasicamente, GW ha sido caracterizada como una

A todo paciente que debuta con HAD se le d&ysculitis granulomatosa necrotizante de pequefios
ben practicar estudios serologicos para ANCAS, Anr medianos vasos, que compromete la via aérea su-
GMB, ANAS, C3, C4, y segun sus resultados sgerior, inferior y el rifién. Sin embargo, como en to-
extenderan los estudios paraclinicos. das las vasculitis, es raro que se presenten trodos

estos hallazgos en un mismo paciente.

Diagnostico El instituto nacional de salud americano tiene

La HAD na emergencia médi ol experiencia con 158 pacientes: seguidos por 24 afios,
a €S una emergencia medica, por 10 qUgsmostraron gue la manifestacion inicial mas comun

un pronto diagnostico y un manejo activo deben Sggmnrometis el tracto respiratorio superior e infe-

la base del pensamiento del clinico. rior 7. Las manifestaciones renales fueron poco co-
Existen dos metas importantes en la evaluaci#iunes como hallazgo inicial (<40%), pero en el curso
clinica: de la enfermedad terminan por desarrollarse en el

85% de pacientes.

1. Realizar el diagnéstico de HAD. : :
g El hallazgo de laboratorio predominante es la

2. ldentificar la causa de la HAD. positividad para c-ANCA, que en esta enfermedad
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tiene una sensibilidad del 90-95% y especificidad La presencia de anticuerpos anti-membrana basal
del 9596. glomerular (Anti-MBG) fue detectada en 1960 con
Un sedimento urinario activo con proteinuriafEI descgbrimiento de I_as t_écnicas de inmunofiuo-
hematuria, cilindros eritrocitarios o leucocituria puer_escenma usadas en biopsias renales.

de observarse. La imagen radiolégica se puede pre-Esta enfermedad tiene una distribucién bimodal,
sentar con una amplia variedad de hallazgos. En ¢on un pico de incidencia en la tercera y sexta década
estudio de 77 pacientes por Cordier y colaboradde vida; muchos pacientes se presentan con la com-
res, 69% tenian patrén nodular, 53% infiltrados dbinacién de glomerulonefritis rapidamente progresi-

fusos y 43% enfermedad cavitdria va y hemorragia pulmonar, aunque 30% debutan con

Histopatolégicamente, los tres hallazgos encontrg@/0 compromiso renal. El compromiso renal puede
dos son: vasculitis de pequefios y medianos vasBiesentarse con hematuria, acompafiado de leve a
granulomas necrotizantes e infiltrados inflamatdtios Moderada proteinuria o insuficiencia renal aguda.

La terapia de elecciéon es la combinacién de La enfermedad Anti-MBG es un raro desorden con
glucocorticoides y ciclofosfamida. una incidencia estimada de 1/100 000; sin embargo,
es responsable del 20% de las glomerulonefritis rapi-
damente progresivas. La asociacion con vasculitis
de pequefios vasos ANCA positivos es encontrada en

Vasculitis sistémica necrotizante de pequeficd)% de pacientes con enfermedad Anti-MBG, y 5-
vasos; presenta un inicio subagudo, una fad®% de pacientes con vasculitis de pequefios vasos
prodrémica insidiosa de pérdida de peso, fatiga, fiienen anticuerpos Anti-MBG positivss

bre, artralgias, mialgias o hemoptisis que pueden g diagndstico es reservado para casos de HAD y

durar semanas 0 meses antes de las caracteristiggserulonefritis en que el anticuerpo anti-MBG
agudas de la enfermedad. Los pacientes “n'Versé‘;B'arece en suero o en tejido.

mente desarrollan falla renal de tipo rapidamente

progresivo. Las manifestaciones pulmonares son si- El paciente tipico es un hombre joven con ante-
milares al resto de vasculitis de pequefios vasos ycRdente de tabaquismo, aunque los ancianos, muje-
hemorragia alveolar es el mayor determinante é@8s Y no fumadores también la pueden presentar.

morbilidad y mortalidad.

Polyangiitis microscopica (PAM)

El tratamiento requiere la combinacion de
Los hallazgos de laboratorio encontrados sa@steroides, ciclofosfamida o azatriopina y plasma-

creatinina elevada, proteinuria y sedimento urinari@resis con una tasa de mortalidad del 50% en los

activo. Aproximadamente un 75% de pacientes tigdos primeros afiés

ne p-ANCA positivé™.

En la ausencia de terapia, la PAM conlleva una Lupus eritematoso sistémico (LES)

alta tasa de mortalidad, especialmente asociada ConHAD licaci , P
falla renal; sin embargo el tratamiento con altas do- €S una complicacion no comun, catastronca

0

_ _ _ _ _ : ) 410

sis de esteroides y ciclofosfamida ha mejorado ngel LES, con una frec,uenC|a estimada del 2 al 3:4%

tablemente el pronostico. es fatal en la mayoria de los casos publicados, con
una tasa reportada del 23 al 92%solo tres series de

. casos han descrito supervivencia de mas del"50%
Sindrome de Goodpature i _
La mayoria de los casos reportados son mujeres

La enfermedad antimembrana basal glomerulapn gran variabilidad en la duracién y severidad del
es también conocida como sindrome de goodpastureS antes de la HAD. La presentacion de la HAD es
Este término fue acufiado en 1950 por Stantondgda por la “triada clasica” de hemoptisis, anemia y
Tange, quienes describieron una serie de pacientegvos infiltrados pulmonares en la Rx de térax; con
con sindrome de pulmén-rifién, similares a un pan cuadro clinico de inicio abrupto de tos, disnea,
ciente que reporté en 1919 Goodpasture. algunas veces acompafado de fiebre.
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La manifestacion extrapulmomonar mas comun;

acompafando la HAD, es la neffritis.

El tratamiento incluye corticoesteroides %

azatriopina o ciclofosfamida.
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