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RESUMEN

. Se presenta el caso de un lactante de 18 meses de edad, del sexo mas-
culino, de la raza blanca vy eutrédfico, al gque se le diagnostica al mes
de ingresado una hemosiderosis pulmonar primaria. Como hallazgo anato-
mopatolégico encontramos, "ademids de la hemosidercsis pulmonar, una
hipertrofia cardlaca. rifones dificiles de descapsular con superficie
granular., un estudic histico compatible con wuna glomerulocnefritis
crénica. En la radicgrafla tordcica se observarcn infiltradeos difusos
parabiliares. El diagnéstico se basd fundamentalmente en la presencia
de macréfagos cargados de hemosiderina en secreciones bronquiales. EL
paciente fallecid a los 4 meses de efectuado el diagnéstico.

INTRODUCCION

La hemosiderosis pulmonar primaria es una enfermedad poco frecuente gque
afecta principalmente a los nifes. Se caracteriza anatémicamente por el
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depésito de cantidades anormales de hemosiderina en el parénquima pulmonar.
Este depdésito de hemosiderina que ocurre tras 1la hemorragia difusa
alveolar., puede producirse como enfermedad primaria pulmonar o secundaria a
enfermedades cardiacas que evolucionan con aumente crénico de la presién
pulmonar capilar. como la estenosis mitral en fase avanzada. o 5 enferma-
dades vasculares sistémicas como las enfermedades del colageno. =

Las principales manifestaciones clinicas son: tos, disnea. hemoptisis y
fiebre.

La hemosiderosis se caracteriza también por manifestaciones regpirnto-
rias agudas a repeticidén, acompanadas de anemia ferripriva intensa.

Algunos pacientes que tienen hemosidercsis pulmenar desarrcllan reac-
ciones inmunolégicas positivas contra las proteinas de la leche de vaca, ¥
los sintomas mejoran con la eliminacién de la leche en la dieta. Esta posi-
ble asociacién entre hemorragia pulmonar rec?rFEngn ¥ alergia a la leche de
vaca, se conoce como el sindrome de Heiner. g

La hemosiderecsis pulmonar asociada con glomerulonefritis se denomina
sindreme de Goodpasture, ¥ provoca una enfermedad r?nal progresiva que evo-

6.
luciona hacia la insuficiencia renal y la muerte.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente A.F.A.. de historia clinica No. 184565. del sexo masculino. de
la raza blanca, de 18 meses de edad, con 9.5 kg de peso ¥ una talla de
79 em. que ingresa por primera vez en nuestro centro en mayo de 1984 con el
diagndstico de crisis de asma bronquial y antecedentes de padecer esta en-
fermedad desde los 6 meses de edad, por lo gque tuvo miltiples ingresos en
otros hospitales. Ademis presentd en varias oportunidades bronconeumonia vy
en una ocasion derrame pleural: posee también un sindrome anémico. por lo
que recibe tratamiento con fumarate ferroso (figuras 1 v 2).

Fresenta a su ingreso tos, disnea ¥ febricula de 37 °C. Al realizarle el
examen fisico se halla una frecuencia respiratoria de 52 por minuto. tiraje
subcostal e intercostal ¥y sibilantes dispersos en ambos campos pulmonares.
Se¢ le realizan rayos X de térax con los que se constata una reaccidn pleu-
ral en el hemitérax izquierdo y reforzamiento hiliar. Se inicia el trata-
miento cen hidratacién parenteral, aminofilina, aerosol de salbutamol y
penicilina cristalina: evoluciona desfavorablemente en las primeras horas,
¥ e8 necesario el uso de esteroides y oxigencterapia. En la gasometria se
aprecia una acidosis metabélica y ligera hipoxemia: 1lama la atencién 1la
marcada palidez cutaneocmucosa que presenta. la cual se corresponde con una
hemoglobina de 8 g % y un hematdcrito de 23 wvol %, por lo gque se transfunde
con glébules y evoluciona posteriormente de forma favorable.

También mediante el examen fisico se observa un retardo del desarrollo
psicomoter (no camina ni habla). una frecuencia cardiaca de 120 por minuto.
un  soplo sistolico II-III/VI en el mesocardio, con poca irradiacién, ufias
con tendencia al vidrio de reloj. y la madre refiere que realiza deposi-
ciones oscuras.

593



FIGURA 1. Pacientes del
estudio.

FIGURA 2. Eutréfico., 18 meses, hidrocele derecho.
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Se efectdan los siguientes exéamenes complementarios:

1. Hemograma.
Hemoglobina: 7.9 g %.
Hematderito: 23 wvol %.
Leucocitos: 128 800.
Segmentados: 60 %.
Linfocitos: 37 %.
Monocitos: 03 %.
Anisocitosis XX.
Hipocromia X.
Eritrosedimentacidén: 17 mm x hora.
Hierro sérico: 24 yg %.
Capacidad total de saturacién de transferrina: 326 pg %.
Porcentaje de saturacidn: 7.
. Conteo de reticulocitos: 1.2 %.
. Constantes corpusculares.
VCHM: 78 micras cibicasz.
HCM: 23 pg.
CHCM: 27 %.
8. Sangre oculta en heces fecales: contiene.
9. Electrdlitos en el sudor: 22 mEg/L: MNa.
10. Células LE: negativas.
11. Plaquetas: 221 000 x mL.
12. Electroforesis de protelnas.
Albdmina: 53 %, 3,60 mg/100 mL.
Alfa 1: & %, 0,41 mg/ 100 mL.
Alfa 2: 16 %, 1,09 mg/1l00 mL.
Beta: 11 %, 0,75 mg/100 mL.
Gamma: 14 %, 0.95 mg/100 mL.
Proteinas totales: 6.8 g %. 3
13. Contec abscluto de eosindfilos: 1 230 x mm
14. Orina: normal.
15. Urea: 31 mg %.
16. Creatinina: 1.5 mg %.
17. Contec de Addis: normal.

A los 10 diasz comienza de nueve con dificultad respiratoria, y presenta
un cuadro similar al del ingreso.

En los rayos X de térax se observan lesiones de aspecto inflamatorio en
la regidén paracardiaca derecha de tipo hilio fugaz. Se le realiza hemoglo-
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bina urgente, la que ofrece 11,6 g %. A las 60 horas se recupera de este
cuadro de agobieo respiratorio. por lo gue se continba su estudic con la
realizacidn de medulograma, cuyo cuadro morfoldgico es compatible con un
trastorno de la incorporacidén del hierro. Es valerado por cardiolegla por
presentar un soplo sistélico (S8) II-III/VI en ¢l mesocardio., que toma
parte de la didstole. Se realiza el electrocardiograma con AQRS + 30°
BIRDHH. ( profundas en’ 94, vs. vﬁ ¥ ecocardiograma. donde se encuentran
engrosados el septum v la pared posterior del ventriculo izguierde compa-
tible con una miccardiopatia. Se decide iniciar el tratamiento con digoxina
poer via oral.

Se lleva al saldn de operaciones para la aspiracidén de secreciones bron-
quiales ¥ se realiza un estudio de las mismas. donde se observa una gran
cantidad de macréfagos cargados de hemosiderina. lo cual confirma el
diagnéstico de hemosiderosis pulmonar (figuras 3 y 4).
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FIGURA 3. Secreciones bronguiales donde se cbservan macréfagos cargados de
hemogiderina.
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FIGURA 4. Otra vista del mismo estudio.



Es necesario transfundirle de nuevo a los 26 dlas del cuadre de dificul-
tad respiratoria por presentar la hemoglobina en 7.4 g %. Se le constata
hepatoesplenomegalia de 2 cm y ademds, aumento de volumen al nivel del
testicule derecho por hidrocele comunicante. Se le da alta al mes ¥ los
10 dias de haber estado ingresado con tratamiento de cortideltén, digoxina,
fumarato ferrosc y férmula basal de carne, pues ya se le habla suspendido
la leche de la dieta.

A los 5 dias reingresa nuevamente por haber comenzado en horas de la
madrugada con dificultad respiratoria sin tes ni fiebre, con tiraje inter-
costal vy subcostal, aleteo nasal. murmullo vesicular disminuido a la aus-
cultacién con algunos sibilantes bilaterales. Se inicia tratamiento con
hidratacién, aminofilina e hidrocortiseona vy 0O en camara. Se realizan
rayos X de térax donde se observan signos de congestidn pulmonar, por lo
que se anade al tratamiente furcsemida y cedilanid (figura 5). Se realiza
gasometria con acidosis metabdlica e hipoxemia: horas mas tarde ya habia
mejorade el agobie respiraterico y presentaba tos htmeda aungue no intensa.
A los 4 dias comienza a tener fiebre de 38 *C y discreta disnea. S5e le rea-
lizan rayox X de térax y se aprecia una cardiomegolies moderada y lesiones
bronconeuménicas paracardiacas bilaterales mas ostensibles en el hemitdrax
dereche. por lo gue se inicia up tratamiento con penicilina cristalina con
el cual cede el estade febril a los 2 dias ¥y mejora radiograficamente a los
10 dias. La hemoglobina ofrece 10.2 g %. Se le da el alta a los 15 dlas y
turno para la consulta de seguimiento.

Reingresa de nuevo el 24 de julio de 1984 por una enfermedad diarreica
aguda con la hemoglebina en 7.2 g %. Es transfundide con glébules. Presenta
deposiciones flemosas oscuras que posteriormente desaparecen y se alsla
colipatégens grupe A, 0-26. Es transfundido nuevamente por recidivar el
sangramiento, reaparccer las deposiciones oscuras ¥ bajar las cifras de
hemoglobina.

En el mes de septiembre, atn ingresado. tiene nuevamente crisis de dis-
nea ¥ 21 realizar examen fisiﬁu se comprueba una temperatura de 38 “C., tos
frecuente. tiraje intercostal y subcestal con murmullo vesicular dismi-
nuido. sibilantes vy algunos subcrepitantes bilaterales con una frecuencia
respiratoria en 56 por minute: la frecuencia cardlaca en 164 por minuto.
tonos cardlacos ritmices., soplo sistélico IIL/VI en el mesocardio; pulsos
periféricos presentes y sincrénices: hepatomegalia de 3 cm y punta de bazo
palpable. con marcada palidez cutanecmucosa. Hemoglobina en 6.2 %, hemato-
crito en 20 vol %. En los rayos X se observa cardiomegalia y reforzamiento
de la trama pulmonar, por lo gue se traslada a la Unidad de Cuidados Inten-
sivos UcIy. Se transfunden glédbules, se digitaliza con hidratacidén a
1000 m . 03 en cimara a 6/L x minute ¥ penicilina cristalina. A las
7 horas mantiene insuficiencia respivatoria. por lo gque e¢s necesarieo anadir
furosemida al tratamiento. asi como transfundirle nuevamente. A las 24
horas de estar en la UCL, mejora ¢l cuadro respiratorio ¥ se mantiene la
frecuencia respiratoria entre 32 a 60 por minuto con tiraje intercostal vy

subcostal discretoe vy estertores himedos a la auscultacién. La frecuencia
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FIGURA 5. Rayos x con
cardiomegalia vy signos de
congestidn pulmonar.

cardiaca fluctia entre 120 a 140 por minuto. los tonos son ritmicos y el
sople sistélico de iguales caracteristicas. Tensidn arterial de 110/80.
estabilizada. pulsc capilar 1llenc ¥ pulscoa periféricos presentes ¥y
gincrénices. El paciente es trasladado posteriormente al Servicio de Vias
Respiratorias.

S= mantiene por espacio de 10 dlas con estado general favorable. En oca-
siones presenta ligera dificultad respiratoria v tos seca y la hemoglobina
es de 12 g %. El 2 de octubre de 1984, en horas de la madrugada. comienza
con tof intensa, discrete tiraje subcostal e intercostal. murmullo wvesicu-
lar rude. frecuencia respiratoria de 40 por minuto, frecuencia cardiaca de
120 por minuto. tonos ritmicos. soplo sistélico de iguales caracteristicas.
Al dia siguiente se observa algoe irritable, anoréxico, asténico con livedo
reticularis. Los rayos X presentan cardiomegalia pero mo lesiones bronco-
neumébnicas ni signos de estasis pulmonar. La hemoglobina en 10 g % y el
hematdcrito en 30 vol. El dia 4 de octubre de 1984 tiene secrecién nasal:
se mantiene ancoréxico, asténico e irritable por momentos. ligerc temblor
fino en las extremidades y tiene expectoracién con estrias sanguinolentas.

Presenta discretos edemas, algo bradicadrdicc, hepatomegalia de 3 cm. fre-
cuencia cardiaca de 52 por minute. tiraje subcostal e intercostal no
intenso sin estertores a la auscultacién. Hace una crisis de cianosis
intensa y parc cardiaco. Se le aplican medidas de reanimacién. se intuba vy
acopla al Serve 900-C donde permanecid extremadamente grave hasta fallecer
en pocas horas.

Como hallazgos necrdpsico se encontraron los pulmones con zonas de
hemorragia intraalveoclar ¥ se observaron macréfagos cargados de hemoside-
rina en el espacioc alveolar, asl como en algunos tabiques alveclares (figu-
ra 6). ~

En 4reas de hemorragias se observa dano de tabigues alveolares con poli-
morfonucleares a ese nivel.

Los rinones con una superficie finamente granulosa y algunas cicatrices
gque recuerdan los rinones de' las glomerulonefritis crénicas (figura 7).
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FIGURA 6. Hacfﬁfagoﬂ cargados de hemosiderina en tabiques alveolares.

Microscépicamente se observd fibrosis intersticial y atrofia tubular,
dilatacién e hipertrofia de algunes tubulos. glomérulos con variades grados
de dano entre los que se encuentran: proliferacién celular del penacho
glomerular. fibrosis capsular y pericapsular con atrofia y fibrosis glome-
rular, dilatacién de tdbulos colectores en las piramides ocupadas por
material albuminoideo. El cuadro histico se corresponde con la glemerulone-
fritis crénica extracapilar con formacién de crecientes (figura 8). Hiper-
trofia cardliaca. Ligero a moderade derrame pericardico. Higads eon  hemo-
sidercsis ligera de las células de HKupffer. Congestién vy hemorragia
esplénica con abundantes depdsitos de hemosiderina.

ACTUALIZACION DE LA ENTIDAD

La hemosiderosis pulmenar primaria es una enfermellad poce frecuente.
caracterizada por hemorragias recurrentes o persistentes. intraalveclares.
La causa es desconocida. Se senalan 3 mecanismos gue sugieren el desarrolleo
de la hemorragia recurrente intrapulmonar.

1. La presencia de un defecto estru~tural en la membrana alveoclocapilar.

2. El desarrollo de un defecto inmunclégico que interfiere con la integri-
dad de los capilares alveolares.

3. La existencia de un factor ambiental o genético.
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FIGURA 7. Rinecnes con su-
perficie evidentemente
granulosa.

Ninguno de los mecanismos son suficientes para explicar la etiopatogenia
¥ las manifestaciones clinicas de la entidad. Estudios recientes con micros-
copia electrdnica sugieren que puede haber un defecte primarie en los
capilares pulmonares, pero su naturaleza es adn oscura. La presencia de un
defecto inmunolégico tiene gran valor en aguellos pacientes que han desa-
rrollade un sindrome de Goodpasture. 5in embargo, los anticuerpos pulmo-
narea no han sido demostrados en ningdn paciente. La dnica evidencia de un
factor ambiental o genético se da en el informe de 13 pnciegzgs de una
pequena zona de Grecia en los que predominaba la consanguinidad.

Casi siempre la enfermedad comienza en la primera década de la vida (el
caso mas joven reportado fue un lactante de 4 meses) ) v afecta por igual
a hembras que a varcnes. El sindrome de Goodpasture afecta gi?%fﬁ?TEnte a
varones., adultos jovenes ¥ la evolucidén es rapidamente fatal. 1.2.4.10-13

El cuadro clinico tipico se expresa por episodios de disnea.

La sangre puede ser deglutida y vomitada posteriormente o eliminada como
melena. Durante los episodios de agudizacidén se intensifica la palidez,
aparece taquicardia y fiebre., pero los estertores son pocos frecuentes. EL
25 ¥ de los pacientes desarrollan dedos en palillo de tambor, lo cual
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ccurre después de algunos afios. La hepatoesplenomegalia es un hallazgoe
frecuente. especialmente durante los sangramientes. Un pequeno nimero de
pacientes desarrolla cor pulmonale como resultado de la fibrosis pulmo-
nar. La miccarditis es la causa mas Erecuentg.fg falle cardiaco y h; sido
informado alrededor del 10 % de los pacientes.

Los casos descritos asociados con glomerulenefritis proliferativa o mem-
brancsa (sindrome de Gaﬂﬂpasturel presentan alteraciones anatomopatolégicas
desde el primer atague p“‘””“Efio,EEEEa segin Cruz, las alteraciones pulmo-
nares preceden a las renales.

El curse de la enfermedad es muy variable y las fases agudas con aparen-
tes periodos asintomitices tienen distintas duraciones entre ellas. Sin
embarge. estudios con isétopos radiactives han demostrade que el sangra-
miento crénico intrapulmenar ocurre en perliocdes aparentemente asintomati-
eos. Alrededor del 50 % de los pacientes fallece antes de los 5 afios de
realizado el diagnéstico de la enfermedad. La causa mas frecuente de
muerte es la hemorragia pulmonar masiva, pero la miocarditis es ocasicnal-
mente la responsable. Los pacientes con sindrome de Goodpasture fallecen
por insuficiencia renal pocas semanas o meses después de establecido el
diagnéstico. aungue se han geacritu casos excepcionales en gque se han
recuperade espontaneamente.

El examen radiografico es también muy variable, pues va desde los infil-
trades difusos parahiliares. con respecto. generalmente. de los wvértices.
hasta las condensacicnes extensas que pueden ser cambiantes en los perlodos
agudos. Existen imigenes granulares gque en ocasiones recuerdan la miliaria

FIGCURA 8. Fibrosis intersticial con atrofia tubular, asl como dilatacién de
alguncs de ellos. Fibresis capsular con formacién de creciente fibroce-

lular.
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tuberculnsgfi,il.g%e también pueden regresar y hasta desaparecer en algunos
pacientes.

Los estudios de laboratorio se corresponden con una anemia microcltica
hipocrémica que responde a la administracién de hierro oral. La eosinofilia
se presenta en el 10 al 25 % de los pacientes. Los macrdfagos cargados de
hemosiderina se encuentran en el contenido gastrico o en lak"secreciones
traquecbronquiales. Estos macréfagos cargados de hemosiderina pueden ser
encontrades en la biopsia pulmonar en el septum alveolar., el cual presenta
grados variables de fibrosis. Las fibras elasticas de las paredes alvecla-
res muestran dreas de depésitos de hemosiderina y degeneracidn Eon éélulas
gigantes. Se piensa que esta degeneracién es secundaria al depésito de
hemosiderina. La biopsia pulmonar. aunque confirma el diagndstico. no
estd exenta de riesgos y no es necesaria, aungue es preferida pbr algunos
autores.

El estudic de la funcién pulmonar no ha sido muy informado debido a la
pobre cooperacién de los nifos en la realizacién del mismo. Aproximadamente
en la mitad de los pacientes estudiados se comprobd una disminucién de los
voltmenes pulmonares. principalmente durante los episodios agudos. La capa-
cidad de difusién para el mondxido de carbono estuve disminuida en la mayo-
ria de les pacientes ¥y la saturaciénlde oxigeno reducida en el 50 % aproxi-
madamente de los cascs estudiadoes.

En cuanto al tratamiento. las transfusiones de sangre y el tratamiento
sustitutivo con hierro oral son las principales medidas. La terapia corti-
costercidea limita probablemente los episodics de sangramiento agudo pero
no puede asegurarse gue mejore el prondstico. Se indica durante el sangra-
miento pero debe suspenderse cuando éste es controlado. Hace anos la esple-
nectomia parecid ser beneficiosa. pero la experiencia no lo confirmd. La
eliminacién de la leche de vaca de la dieta estard justificada como trata-
miente de prueba, peroc la experiencia no confirma resultados muy alenta-
dores. Posiblemente sean mAs dtiles los quelatos especificos para el hierro
{desferroxiamina) empleados no sélo en las intoxicaciones agudas per este
metal sino como prueba diagndstica.

Como éxito terapéut%cc ref%ante. se ha utilizado la plasmaféresis y la

o d gy

terapia inmunosupresora.

COMENTARIOS

El paciente objeto de estudic tenia una  hemosiderosis  pulmonar
idiopatica primaria con glomerulonefritis progresiva (sindrome de Goodpas-
ture). Los casos descritos de hemosiderosis pulmonar corresponden, cuando
menos, a la primera década de la vida y el mas joven comunicade es un lac-
tante de 4 meses. Por el contrario. el sindrome de Goodpasture no es fre-
cuente en edades tempranas, existen casos publicados en edades muy diversas
desde los 9_a_los ?gsaﬁcs, y predomina en la segunda y la tercera décadas
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de la vida.
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Nuestro paciente tenla 18 meses de edad y correspondia al sexo masculino
v esto ﬁ%EiTg'fgta en concordancia con lo planteade por la mayoria de los
autores.

Se han considerado diferentes agentes: virus, estreptococeos. inhalacién
de vapores de hidrocarburos, factores genéticos ¥y el use de la D-Peni-
cilamina, etcétera. No obstante, la causa sigue siendo desconocida. y se le
da mucho wvalor a los factores de tipe inmunolégico. o En nuestro caso
no pudimos cbtener ningin elemento que nos orientara hacia su causa.

El cuadro clinice, por ser un paciente de 12 meses de 'f?%:4?€.3?1 Efi

sentd de forma clidsica como se describe por varios autores.
Predominé la dificultad respiratoria acompahada casi siempre por sibilan-
cias, se interpretd en varias ocasiones como asma y/0o bronceneumconia, ¥ lo
que hizo sospechar la entidad fueron las caldas de las cifras de hemoglo-
bina en cada unc de estos episodios.

Otros elementos de diagnédstico fueron la anemia ferripriva. la determi-
nacién de sangre oculta en heces fecales. las lesiones radiograficas pulmo-
nares y como elemento fundamental 13? Tg?iffagas. cargados de hemosiderina
en las secrecicnes bronguiales.

El diagnéstico del sindrome de Goodpasture se obtuvo por los resultados
necrdpsicos. pues clinicamente sdlo aparecierocn edemas en los estadios
finales de la enfermedad. ¥ no E?%stiﬁ nunca hipertensién, lo gque coincide
con otras revisiones efectuadas. La urea ¥ la creatinina fueron normales
al inicio. 1o cual es similar a las observaciones realizadas por Candel

.

Monserrate.

Como E?EE%_dEl tratamiente que ha sido recomendado por diferentes
autores, ge utilizaron transfusiones de glébulos y tratamiento con
hierrc oral. La prednisona, que fue indicada desde que se confirmd el
diagnéstico. asl como la eliminacién de la leche de vaca y sus derivados de
la dieta. no produjeron resultados satisfactorios. No se utilizaren plas-
maféresis ni drogas inmunosupresoras.

La experiencia de este paciente demuestra que siempre que tengamos una
hemosideroszis pulmonar idiopética diagnosticada. debemos pensar en la posi=-
bilidad de un sindrome de Goodpasture.

SUMMARY

This paper deals with the case of a male. white. eutrophic breeding on milk
child, aged 18 months. to whom primary pulmonary hemosiderosis was diag-
nosed after a month of hospitalization. As anatomopatholegic finding was
found, besides pulmonary hemosiderosis, heart hypertrophy, difficult decap-
sulate kidneys with granular surface, and histic study compatible with
chronic glomerulonephritis. Diffuse parabiliary infiltrates were observed
at the thoracic radiegraphy. The diagnosis was mainly based on presence of
hemosiderin-laden macrophages in bronchial secretions. The patient died
after four menths of diagnosis.
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Il s'apit d'un nourrisson de 18 mois. du sexe masculin. de la race blanche
et eutrophique, diagnostiqué au bout d'un mois d'hospitalisation comme por-
teur d'une hémosidérose pulmonaire primaire. Comme treouvaille anatomopath-
clogique on a trouvé en Plus une hypertrophie cardiaque, des reins diffi-
ciles & décapsuler & surface granulaire et un étude tissulaire compatible
avec une glomérulonéphrite chronique. La radiographie thoracique a montré
des infiltrats diffus parabiliaires. Le diagnostic s'est basé fondamentale-
ment sur la présence de macrophages chargés d'hémosidérine dans les
sécrétions bronchiques. Le malade est décédé 4 mois aprés avoir posé  le
diagnostic.
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