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Resumen

La hipertension pulmonar es un hallazgo frecuente en pacientes con esclerosis sistémica.
Tanto para la evaluacion inicial como para el manejo terapéutico, es indispensable efec-
tuar un cateterismo cardiaco derecho y un test vasodilatador pulmonar, ya que los
bloqueantes de los canales del calcio estan indicados sélo en pacientes con vaso-
rreactividad pulmonar. Describimos un paciente con enfermedad pulmonar intersticial e
hipertension pulmonar secundaria a esclerosis sistémica, que fallece por edema pulmonar
agudo y hemorragia intraalveolar como complicacion de la realizacion de un test
vasodilatador pulmonar. La necropsia mostrd enfermedad veno-oclusiva pulmonar. La
revision de la tomografia de térax mostrd la existencia de signos radiolégicos de
hipertension venosa pulmonar aunque enmascarados por el compromiso pulmonar
intersticial. Conclusién En pacientes con hipertension pulmonar asociada a esclerosis
sistémica se debe sospechar enfermedad veno-oclusiva pulmonary realizar con precau-
cion el test de vasodilatacion pulmonar.

Palabras claves > Enfermedad veno oclusivo pulmonar, Hipertension pulmonar, Esclerosis
sistémica, Edema pulmonar agudo, Test vasodilatador

Abstract

Pulmonary hypertension is a frequent finding in patients with systemic sclerosis. Because
of calcium channel blockers are indicated only in patients with marked pulmonary
hypereactivity, right heart catheterization and a vasodilator challenge are mandatory for
initial evaluation and management. We describe a patient with interstitial lung disease
and pulmonary hypertension secondary to systemic sclerosis who died of acute pulmonary
edema and intra-alveolar hemorrhage as complication of vasodilator challenge. Necropsy
showed pulmonary veno-occlusive disease. CT scan reviewing showed radiologic signs of
pulmonary venous hypertension although masqued by pulmonary interstitial disease.
Conclusion Pulmonary veno-occlusive disease must be suspected in pulmonary
hypertension with systemic sclerosis. Vasodilators challenge should be cautiously
performed in this patients.
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La enfermedad pulmonar intersticial y la  secundaria a fibrosis pulmonar o enfermedad car-
hipertensién pulmonar son manifestaciones diaca subyacente!.
pulmonares comunes en pacientes con esclerosis La enfermedad veno-oclusivo pulmonar (EVOP)
sistémica. La hipertension pulmonar ocurre como es una variante poco comin de hipertension
afeccion vascular primaria o como manifestaciéon  pulmonar? caracterizada histolégicamente por
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oclusion extensa y difusa de venas pulmonares por
tejido fibroso®“. La EVOP ha sido asociada con di-
ferentes condiciones tales como infecciones vi-
rales®S, exposicién a téxicos”™® y enfermedades
autoinmunes, incluida la esclerosis sistémica®!!.
La presencia de ciertas caracteristicas clinicas,
radiologicas y hemodinamicas en pacientes con
hipertensién pulmonar pueden sugerir el diagnoés-
tico de EVOP. El pronéstico es malo, la mayoria
de los pacientes mueren dentro de los dos anos del
diagnoéstico. Se ha comunicado prolongacién en la
sobrevida de pacientes con EVOP con el tratamien-
to vasodilatador'®?, aunque su uso se ha asociado
a edema pulmonar®®*°,

Describimos un caso de edema pulmonar masi-
vo y hemorragia intra-alveolar como complicacion
del tratamiento vasodilatador en un paciente con
hipertension pulmonar, con caracteristicas clini-
cas de EVOP y esclerosis sistémica.

Reporte del caso

Mujer de 42 anos hospitalizada por disnea severa.
Dos anos antes, se habia diagnosticado esclerosis
sistémica con compromiso cutaneo, fenémeno de
Raynaud, compromiso esofagico y enfermedad
pulmonar intersticial. Recibia esteroides e inmu-
nosupresores (inicialmente azatioprina, luego ci-
clofosfamida) y en los tltimos anos requirié oxi-
genoterapia domiciliaria. Un ecocardiograma rea-
lizado un ano antes evidencié una presion de arte-
ria pulmonar sistélica (PAPsist) de 48 mm Hg,
tenia anticuerpos antinucleares (ANA) positivos
1/40 con patrén homogéneo, ENA negativo, anti
DNA negativo y anticuerpos IgG anticardiolipinas
positivas (mayor a 100 UGPL). Los test de fun-
cion pulmonar evidenciaron moderada a severa
restriccion y la TAC de térax alta resoluciéon mos-
tré engrosamiento septal interlobular, patrén de
vidrio esmerilado en mosaico predominante en
I6bulos inferiores, algunos quistes subpleurales,
linfadenopatia mediastinicas y pequeno derrame
pericardico (Figura 1). El centellograma de venti-
lacion-perfusion fue de baja probabilidad para
tromboembolismo pulmonar.

En el examen fisico de ingreso tenia signos de
insuficiencia cardiaca derecha; un ecocardiograma
revel6 agrandamiento de cavidades derechas e
hipertensién arterial pulmonar (PAP sistolica de
63 mm Hg). No hubo cambios em la Rx y TAC de
torax, tampoco en el centellograma de ventilacion /

Fig. 1: TAC de térax. Presencia de adenomegalias mediastinicas
(flechas). Evidencias de engrosamiento septal interlobulillar, con
presencias de areas en patrén de vidrio esmerilado.

perfusion. Por cateterismo derecho la presion de la
arteria pulmonar fue de 68 / 23 (48) mm Hg. La
presion de arteria pulmonar media (PAPm) se re-
dujo de 48 a 24 mm Hg luego de un test de vasodi-
latacion con Oxido Nitrico. Posteriormente se ini-
ci6 Nifedipina a dosis crecientes, hasta una dosis
acumulativa de 60 mg registrandose una PAPm
de 40 mm Hg y la aparicién de hipotensién sisté-
mica. Continu6 con nifedipina oral 60 mg/ 3 veces
al dia y anticoagulacién con warfarina.

A las 48 hs presenté empeoramiento de la dis-
nea, esputo hemoptoico e hipoxemia severa. Una
Rx de térax mostré infiltrados pulmonares alveo-
lares difusos bilaterales. Un nuevo cateterismo
derecho revel6 una PAP de 93 /24 (51) mm Hg y
una presion pulmonar capilar de enclavamiento
de 8 mm Hg. No hubo respuesta a drogas vaso-
dilatadoras e inotrépicas. Se indicé ventilacién
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Fig. 2: Hallazgos de autopsia: Enfermedad venooclusiva pulmonar.
Estrechamiento y oclusién de venas pulmonares pequefias debido
a fibrosis intimal excéntrica (V: vena), e hipertrafia de la pared media
de arteriolas pulmonares (A: arteria).

mecdanica, falleciendo siete dias después. El exa-
men pulmonar por autopsia evidencié hemorra-
gia alveolar, fibrosis septal, hipertrofia de la me-
dia de las arterias pulmonares y estrechamiento
de venas pulmonares pequenas debido a fibrosis
intimal excéntrica (Figura 2).

Discusion

La EVOP es una variante de la hipertension pul-
monar caracterizada por oclusion fibrética de las
venas pulmonares pequenas. La verdadera inci-
dencia es desconocida y se acepta que menos del
10% de los pacientes con hipertensién pulmonar
primaria corresponden a EVOP. La mayoria de
los casos son idiopaticos y hay reportes de su aso-
ciacion con otras enfermedades, entre ellas la
esclerodermiall.

Las caracteristicas clinicas recuerdan a las de
la hipertensién arterial pulmonar, pero la radio-

grafia y tomografia de torax frecuentemente
muestran signos que sugieren el diagnéstico de
EVOP. Ademas de las arterias pulmonares tipi-
camente agrandadas con venas pulmonares de
calibre normal, los pacientes con EVOP general-
mente evidencian algunos signos de hipertension
venosa pulmonar como engrosamiento de los
septos interlobulillares (lineas B de Kerley), opa-
cidades en vidrio esmerilado difusas o en mosaico,
derrame pleural y/o pericardico. Pueden observar-
se ademas adenomegalias mediastinicas atribui-
das a congestion vascular'?'®. Los hallazgos he-
modinamicos confirman el diagnéstico de hiper-
tension pulmonar, mostrando una presién pulmo-
nar capilar de enclavamiento normal. En el EVOP,
se ha asociado edema pulmonar masivo a la reali-
zacion de pruebas con vasodilatadores'®?. Se pre-
sume, que se produciria por vasodilatacién a nivel
de las arteriolas pulmonares sin efecto sobre las
vénulas pulmonares, lo cual incrementaria la pre-
sion a nivel del capilar pulmonar causando trasu-
daciéon de liquido.

En esta paciente, los hallazgos radiol6gicos su-
gestivos de EVOP estaban presentes pero parcial-
mente enmascarados por el compromiso inters-
ticial pulmonar secundario a esclerodermia. Se
reconocieron las adenomegalias mediastinicas y el
pequeno derrame pericardico, pero el EVOP re-
cién fue sospechado cuando se desarroll6 el ede-
ma pulmonar en relacion al test de vasodilatacion
pulmonar con 6xido nitrico y/o al tratamiento pos-
terior con nifedipina. Lauren y col.?’ describieron
la respuesta de la presioén capilar pulmonar a do-
sis progresivas de prostaciclina endovenosa en un
paciente con EVOP. La presion capilar pulmonar
aument6 con bajos niveles de prostaciclina y dis-
minuyé con dosis elevadas, sugiriendo que las
vénulas pulmonares postcapilares tienen un tono
vasomotor reversible pero requiere mayores dosis
de prostaciclina que las arteriolas precapilares.
Palmer y col.? describieron otro caso de edema
pulmonar masivo en EVOP luego de infusién de
prostaciclina a dosis baja. Estas obervaciones ha-
cen razonable la hipétesis de que bajas dosis de
vasodilatadores incrementarian la presién capilar
pulmonar en presencia de oclusion venosa, provo-
cando edema pulmonar y hemorragia intraal-
veolar. Debido a las implicancias potencialmente
graves de estos hallazgos en el manejo de pacien-
tes con hipertensién pulmonar, consideramos que
una tomografia de térax deberia incluirse en el
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algoritmo diagnostico de la hipertensién pulmonar,

con el objetivo de detectar precozmente signos de
EVOP.

Comentario

La EVOP puede encontrarse asociado a esclerosis
sistémica. En pacientes con EVOP el edema pul-
monar es una complicacién potencialmente grave
del test y tratamiento vasodilatador, por lo que este
sindrome debe ser investigado previamente.
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