Casos Clinicos

Rev. Sociedad Val. Reuma. 2020, 8;3:10-11

Neumopatia por sulfasalazina
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CASO CLINICO

Mujer de 78 aflos con artritis reumatoide
(AR) seropositiva de mas de 40 afios de
evolucion. Habia estado en tratamiento
con metotrexate a dosis de 20 mg/semana-
les VO. Ante falta de respuesta se inicia
terapia bioldgica con infliximab a dosis de
3 mg/kg IV cada 8 semanas (del aiio 2000
a 2004) y, posteriormente, con etanercept
a dosis de 50 mg/semanales via subcuté-
nea (de 2005 a2007). Ambos tratamientos
se suspendieron por fracaso secundario.
Posteriormente, comienza con tocilizu-
mab a dosis de 8 mg/kg IV cada 4 semanas
(de 2010 hasta 2013), que se retird por la
aparicion de una ulceracion en un pie que
no mejoraba debido a sobreinfecciones.

La paciente estaba siendo controlada
en otro centro y en 2013 dejo de acudir a
revisiones. En 2015 es remitida a nuestra
consulta y se inicia tratamiento con defla-
zacort 7,5 mg/dia VO y sulfasalazina 2
gr/dia VO. A la exploracion, presentaba
afectacion articular residual propia de AR
en carpos, metacarpofalangicas e interfa-
langicas proximales de manos y metatar-
sofalangicas. La paciente se encontraba
en remision, con un indice de actividad
DAS 28 de 1.4.

Entre los antecedentes personales des-
tacaban los siguientes: HTA, enfermedad
renal cronica estadio 3, anemia multifac-
torial e hipotiroidismo por enfermedad
de Graves evolucionada. No tomaba
toxicos ni habia estado expuesta a polvos
organicos ni inorganicos conocidos, ni
tenia contacto con aves.

En agosto de 2018 inicia pérdida de
peso, junto con dolor articular, tos y dolor
pleuritico; ingresando un mes después por
neumonia en LID. En analitica destaca

anemia (Hb 10 g/dl) y neutrofilia (8.200
cél/ul). Sin aislamientos microbiologi-
cos, la paciente presenta buena evolucion
clinica con antibidticos durante 10 dias.

Tras el alta mantiene febricula, pérdi-
da de peso y artralgias en ambas mufie-
cas. Ingresa de nuevo en noviembre de
2018 tras aparicion de nuevos infiltrados
pulmonares en LSI y LID en la radiogra-
fia de torax, y en el TAC de toérax se
observan condensaciones en 16bulos
superiores y segmento apical de 16bulo
inferior, con vidrio deslustrado asociado
(Figura 1). En la analitica destaca neutro-
filia (9.000 cél/uL) y linfopenia (500
cél/uL). Se practica una broncoscopia
con lavado broncoalveolar (LBA) sin
obtener aislamientos microbiologicos. El
LBA presenta predominio de neutrofilos.
Los infiltrados y la clinica mejoran tras
suspender la sulfasalazina ¢ iniciar pred-
nisona a dosis de 1 mg/kg/dia. Por lo
tanto, en base a la historia y evolucion al
suspender la sulfasalazina, el diagnostico
mas probable es de una neumonitis en
relacion con sulfasalazina.

La paciente presenta una resolucion
progresiva de los infiltrados, sin apari-
cion de nueva clinica durante el descen-
so de los corticoides. Actualmente, la
paciente se mantiene en tratamiento con
hidroxicloroquina 200 mg + 7,5 mg de
deflazacort al dia y sin alteraciones
radioldgicas destacables (Figura 2).

REVISION

En la AR pueden aparecer complicacio-
nes pulmonares en relacion con la pro-
pia enfermedad o en relacién con los
farmacos modificadores de enfermedad
que se utilizan.
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RADIOGRAFIA DE TORAX PA Y TAC DE TORAX
EN SEGUNDO INGRESO (15-11-18 v 19-11-18
RESPECTIVAMENTE)

En RX de torax se observan infiltrados pul-
monares en ambos campos pulmonares. En
TAC de torax, condensaciones en lobulos
superiores y segmento apical de lobulo
inferior, con imagen de vidrio deslustrado
asociado.
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Enrelacion con la AR, pueden desarro-
llarse nddulos necrobiodticos, derrame
pleural, bronquiolitis obliterante y enfer-
medad pulmonar intersticial (EPI), entre
otros. Estas complicaciones pulmonares
suelen aparecer unos 5 afios de media tras
el inicio de la afectacion articular'.

La sulfasalazina se ha usado para el tra-
tamiento de la enfermedad inflamatoria
intestinal y otras enfermedades autoinmu-
nes. Es metabolizada en el intestino delga-
do a 5-acido aminosalicilico (5-ASA,
agente activo) y a sulfapiridina, que trans-
porta el 5-ASA al colon. La sulfapiridina
parece ser la causante de la toxicidad gene-
ral del farmaco'.

Como efectos adversos frecuentes
encontramos: las nauseas y vomitos, la dis-
funcidn hepética, la aparicion de exante-
mas o artralgias, la hiperpigmentacion
cutanea y la fiebre. Otros menos frecuentes
son: la afectacion pulmonar (neumonia
eosinofilica, neumonia intersticial subagu-
da, neumonia intersticial descamativa,
bronquiolitis obliterante, neumonia orga-
nizada, edema agudo de pulmon, derrame
pleural, traqueolaringitis o, raramente,
fibrosis intersticial) y las discrasias sangui-
neas (anemia hemolitica y leucopenia)™.

La afectacion pulmonar suele apare-
cer en torno a los 19 meses tras iniciar el

tratamiento, siendo los sintomas mas
frecuentes la tos, la disnea y la fiebre. A
nivel analitico destaca la eosinofilia
(50% de los casos) con patron restrictivo
espirométrico (raras veces obstructivo) y
disminucion de la DLCO (lo mas precoz
y frecuente). En el TAC suelen aparecer
consolidaciones multifocales, bilaterales
y asimétricas. El tratamiento se basa en
el uso de corticoides a dosis de 1
mg/kg/dia, con mejorias rapidas de la
funcién pulmonar (la recuperacion de la
DLCO es mas lenta) y con buen pronds-
tico para la mayoria de los pacientes'.

En conclusion, se deberia tener en
cuenta la sulfasalazina como una de las
posibles etiologias de procesos pulmo-
nares en pacientes con enfermedades
inflamatorias tratados con dicho farma-
co. Una retirada temprana del farmaco
junto con el inicio de glucocorticoides a
dosis elevadas se asocia a un buen pro-
ndstico.
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RADIOGRAFiA DE TORAX PA DEL 08-07-19

Sin alteraciones radiologicas significati-
vas. Resolucion de imdgenes de infiltrados
en campos pulmonares.
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