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El contenido de este algoritmo no supone un posicionamiento oficial de la Sociedad Valenciana de Reumatología, sino la
opinión particular  de los autores.

Los nódulos reumatoides pulmonares son
una manifestación extraarticular rara de la
artritis reumatoide (AR). Su prevalencia
oscila alrededor del 0,5-1% en las radio-
grafías de tórax de pacientes con AR. En
la tomografía axial computerizada de alta
resolución (TACAR) de tórax se pueden
detectar hasta en el 10-20% de los casos,
y esta prevalencia aumenta hasta el 30%
en las biopsias pulmonares de pacientes
con AR y sospecha fundada de enferme-
dad pulmonar1.  
Son más frecuentes en hombres con larga
evolución de la enfermedad, con factor
reumatoide positivo, fumadores y con
nódulos reumatoides subcutáneos. Más
raramente se han descrito casos en los que
su aparición precede a la artropatía.
Generalmente son asintomáticos u oligo-
sintomáticos, y no requieren, la mayoría
de las veces, un tratamiento específico,
salvo el propio que se esté administrando
en ese momento para la AR. El pronóstico
suele ser bueno, tendiendo a la estabiliza-
ción o mejoría del cuadro, pero pueden
cavitarse en el 50% de las ocasiones, pro-
duciendo entonces manifestaciones clíni-
cas. En esta situación, la tos y la hemopti-
sis son frecuentes; las lesiones necróticas
pueden sobreinfectarse por cualquier
microorganismo (bacterias, Mycobacte-
rium tuberculosis, Aspergillus, Cryptococ-
cus, Nocardia, etc.) o abrirse a la pleura,
produciendo neumotórax, hidroneumotó-
rax, derrame pleural, pioneumotórax o fís-
tula broncopleural.

ALGORITMO DE MANEJO DE LA NODULOSIS REUMATOIDE PULMONAR

• Historia clínica

• Radiografía de tórax

• Pruebas de función respiratoria

• TACAR  pulmonar

• Broncoscopia y lavado broncoalveolar

• Cultivos

• Biopsia

• Histopatología característica de nódulo reumatoide 

• Exclusión de otras entidades (tabla 1)

Nódulos pequeños, sin 
progresión y no complicados

• Continuar el mismo tratamiento 
de la AR

• Repetir el TACAR en 3-6 meses

• Si progresan, cambiar el 
tratamiento a rituximab

• Si  rituximab no resulta eficaz 
en 6 meses, valorar cambiar a 
tocilizumab

Nódulos grandes, complicados o 
en progresión

• Suspender MTX, leflunomida y 
anti-TNF

• Iniciar rituximab

• Repetir TACAR a los 6 meses y 

si mejora continuar con rituximab

• Si empeoran a los 6 meses, valorar 
cambiar a tocilizumab

• Repetir TACAR cada 6 meses 

hasta la estabilización o mejoría 

de los nódulos



La evolución de los nódulos es variable
e impredecible; pueden evolucionar
progresando en número y tamaño,
regresar, o permanecer sin cambios,
independientemente del tipo de trata-
miento empleado para la AR. Se han
descrito casos de empeoramiento con
metotrexato, leflunomida, azatioprina y
anti-TNF2 y mejorías con rituximab y
tocilizumab.
Desde el punto de vista radiológico los
nódulos suelen ser redondeados, bien
definidos, múltiples, bilaterales y, más

raramente, solitarios. Se localizan prefe-
rentemente en los lóbulos medio y supe-
rior, generalmente periféricos y sub-
pleurales, con un tamaño que oscila
desde varios milímetros hasta 8 cm.
Cuando los nódulos están calcificados
habitualmente obedecen a la presencia
de neumoconiosis del carbón (síndrome
de Caplan). 
La TACAR tórax es la técnica comple-
mentaria a la radiología simple más útil
para identificar y definir las característi-
cas de los nódulos, como tamaño, densi-

dad, cavitación, morfología, coloniza-
ción de la caverna y evolución en el
tiempo. Habrá que realizarla siempre
inicialmente ante la sospecha de nodu-
losis pulmonar y, periódicamente, cada
3-6 meses, para ver su evolución con
tratamiento, al menos hasta que los
nódulos disminuyan o permanezcan
estables, momento en el que podrá espa-
ciarse su periodicidad a 12 o más meses.
El PET-TAC suele mostrar hipercapta-
ción moderada o intensa, pudiendo
remedar una neoplasia, por lo que gene-
ralmente su interés es relativo3.
Es aconsejable realizar broncospcopia y
biopsia (transbronquial, transparietal con
aguja o por minitoracotomía abierta) en
todos o en  la mayoría de los casos, ya
que el estudio histológico es el único
diagnóstico de certeza. Así, podremos
excluir lesiones de otra naturaleza, indis-
tinguibles desde el punto de vista radio-
lógico de los nódulos reumatoides. Entre
dichas patologías se encuentran las neo-
plasias primarias4 o metastásicas, linfo-
mas, sarcoidosis nodular producida por
anti-TNF, amiloidosis nodular, granulo-
mas de colesterol, granulomatosis con
poliangeítis (Wegener), histicitosis de
células de Langerhans, pioderma gangre-
noso con afección pulmonar, infecciones
y otras entidades clínicas (tabla 1)5.
Los nódulos reumatoides pulmonares
histológicamente presentan las mismas
características que los nódulos reuma-
toides subcutáneos, con un núcleo cen-
tral de necrosis fibrinoide envuelto por
una capa de histiocitos con disposición
típica en empalizada y rodeado periféri-
camente de tejido de granulación e
inflamación crónica.
Es importante descartar siempre la colo-
nización infecciosa de las cavernas con
los estudios microbiológicos adecua-
dos, obtenidos por lavado broncoalveo-
lar, punción o biopsia.
Si la evolución de los nódulos en
TACAR  periódicos es estable en núme-
ro y tamaño, no se precisa un cambio de
tratamiento. Por el contrario, si los
nódulos progresan en número, tamaño,
cavitación o apareciesen complicacio-
nes, es necesario plantearse un cambio
de tratamiento de la AR. 
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TABLA 1
DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL DE LOS NÓDULOS PULMONARES MÚLTIPLES EN PACIENTES CON ARTRITIS

REUMATOIDE

Neoplasias

Cáncer de pulmón

Metástasis

Carcinomatosis linfangítica

Linfomas

Infecciones

Hematógenas: Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Pseu-
domonas sp, Francisella  tularensis

Granulomatosas: micobacterias, nocardias, hongos

Parasitosis: hidatidosis, paragonomiasis, Echinococcus

Inflamatorias

Nodulosis reumatoide

Sarcoidosis

Amiloidosis

Vasculitis: granulomatosis con poliangeítis, granulomatosis eosinofílica

Histiocitosis de células de Langerhans pulmonar

Neumonía criptogenética organizada

Neumoconiosis Asbestosis, silicosis, síndrome de Caplan, beriliosis

Fármacos
Antirreumáticos: MTX, leflunomida, anti-TNF

Amiodarona, bleomicina, carbamazepina, otros

Miscelánea

Embolismo pulmonar

Malformaciones congénitas de la vía aérea

Linfangioleiomiomatosis
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Si se constata un empeoramiento de los
nódulos pulmonares mientras el paciente
se está tratando con metotrexato, leflu-
nomida, azatioprina o anti-TNF, se acon-
seja suspenderlos, ya que se han descrito
casos de empeoramiento con dichos fár-
macos. En estos casos la introducción de
rituximab  ha logrado estabilizar e inclu-
so mejorar la nodulosis en algunos
pacientes, aunque generalmente sin lle-
gar a la curación ad integrum, por lo cual
creemos que es el fármaco a utilizar  en
primera elección6-8. También se han des-
crito algunos casos aislados de mejoría
con tocilizumab9,10. No existen ensayos
clínicos controlados ni grandes series
observacionales o retrospectivas, por lo
tanto las decisiones han de ser empíricas
e individualizadas, teniendo en cuenta
los datos anteriores. Prácticamente no

existen casos publicados con tratamiento
de  abatacept, anakinra  ni tofacitinib.
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