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El signo del halo consiste en un area circular de atenua-
cién en vidrio deslustrado que rodea un nédulo pulmonar.
Aunque la causa mas frecuente es la hemorragia pulmonar,
dicho signo se asocia a numerosas entidades, que correspon-
den a diferentes procesos anatomopatologicos: nodulos
hemorragicos de etiologia infecciosa (aspergilosis invasiva
—Ila causa mas frecuente de nédulos pulmonares con halo—
, mucormicosis, candidiasis, tuberculosis, neumonias viri-
cas), nédulos hemorragicos de etiologia no infecciosa (gra-
nulomatosis de Wegener, sarcoma de Kaposi, metastasis
hemorragicas), nédulos con halo debido a infiltracién de cé-
lulas neoplasicas (carcinoma bronquioloalveolar, linfoma,
metastasis con crecimiento tumoral intraalveolar) y nédulos
con halo debido a lesiones inflamatorias no hemorragicas
(sarcoidosis, neumonia organizada). Por lo tanto, el diagnos-
tico debe realizarse integrando todos los hallazgos de la to-
mografia computarizada de térax en el contexto clinico del
paciente. El objetivo de la presente revision es describir e
ilustrar enfermedades que pueden manifestarse como nédu-
los pulmonares con el signo del halo, analizando su utilidad
diagnéstica y discutiendo su correlacion radiopatolégica.

Palabras clave: Pulmon. Tomografia computarizada. Infeccion
pulmonar. Neoplasia pulmonar. Nodulo pulmonar. Aspergilosis.
Signos en imagen.

The Halo Sign in Computed Tomography Images:
Differential Diagnosis and Correlation With
Pathology Findings

The halo sign is a circular area of ground-glass
attenuation that is seen around pulmonary nodules at
computed tomography (CT). Although the sign is most often
an indication of pulmonary hemorrhage, it may also
accompany other lesions associated with different disease
processes. Examples are hemorrhagic nodules of infectious
origin (mucormycosis, candidiasis, tuberculosis, viral
pneumonia, and invasive aspergillosis—the last being the
most common cause of the CT halo sign); hemorrhagic
nodules of noninfectious origin (Wegener granulomatosis,
Kaposi sarcoma, and hemorrhagic metastases); tumor
cell infiltration (bronchioloalveolar carcinoma, lymphoma,
and metastasis with intra-alveolar tumor growth); and
nonhemorrhagic lesions (sarcoidosis and organizing
pneumonia). Diagnosis must therefore be based on careful
consideration of all the CT chest findings within the context
of the patient’s clinical state. The aim of this review was to
describe and illustrate different disease processes that
appear as a halo sign on CT scans, to analyze the value of
this diagnostic tool, and to assess its correlation with
pathology findings.

Key words: Lung. Computed tomography. CT. Lung Infection.
Lung tumors. Pulmonary nodule. Aspergillosis. Image findings.

Introduccion

El signo del halo en la tomografia computarizada
(TC) de térax consiste en la presencia de un drea de ate-
nuacién en vidrio deslustrado que rodea un nédulo o
masa pulmonar central de atenuacion en partes blandas.
Kuhlman et al' lo describieron por primera vez en pa-
cientes con nédulos hemorrdgicos y aspergilosis pulmo-
nar invasiva. Tras esta primera descripcion se pensé que
el signo del halo representaba siempre la presencia de
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nddulos pulmonares hemorragicos?. Los mecanismos fi-
siopatoldgicos por los que un ndédulo pulmonar puede
presentar una hemorragia dependen de la causa subya-
cente, pero entre ellos figuran vasculitis, fragilidad de
tejido neovascular, infarto pulmonar hemorrdgico, ne-
crosis, fistula broncoarterial e incluso tras biopsia trans-
bronquial>*. Sin embargo, numerosos autores han com-
probado que, aunque mdas raramente, el signo del halo
puede estar asociado a multiples procesos anatomopato-
16gicos, como infiltracién por células tumorales o infla-
matorias sin hemorragia (tabla I).

El objetivo de esta revision es describir e ilustrar en-
fermedades que pueden manifestarse como nédulos pul-
monares con el signo del halo en la TC torécica, anali-
zando su utilidad y correlacién radiopatoldgica, basica
para su comprension.
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Fig. 1. Aspergilosis pulmonar invasiva. A: paciente neutropénico con leucemia linfoide aguda. Se observa un nédulo en el 16bulo superior derecho con sig-
no del halo, asi como afectacién acinar adyacente (flechas). En la tomografia computarizada de control (no mostrada), realizada después de 3 semanas de
tratamiento con anfotericina B, el nédulo aparecia cavitado y el signo del halo, por el contrario, habia desaparecido. B: corte macroscépico sagital de pul-
moén de otro paciente. Lesion necrotica redondeada (asterisco), rodeada de un halo hemorragico (puntas de flecha), correspondiente a una aspergilosis
pulmonar invasiva. C: imagen microscopica del borde de la lesion descrita en B. Se observa la necrosis pulmonar con hemorragia. También pueden apre-
ciarse las hifas de Aspergillus (flechas), que son de calibre homogéneo, septadas, y que dicotomizan en dngulo agudo (hematoxilina-eosina).

Enfermedades infecciosas

Las enfermedades infecciosas son la causa mds fre-
cuente del signo del halo en pacientes inmunocompro-
metidos. En la mayoria de los casos se corresponden
con nédulos hemorragicos, aunque no siempre.

Hongos

Aspergilosis. El signo del halo se describi6 en pacien-
tes con leucemia aguda y aspergilosis invasival, que es la
causa mas frecuente de nédulos con halo en pacientes
inmunocomprometidos’. La aspergilosis pulmonar es un
espectro clinico de enfermedad causada por el hongo As-
pergillus fumigatus, que incluye el aspergiloma, la as-
pergilosis broncopulmonar alérgica, la aspergilosis ne-
crosante cronica, la aspergilosis invasiva de la via aérea
y la aspergilosis pulmonar invasiva (API). La API afecta
a pacientes inmunodeprimidos, generalmente con inten-
sa neutropenia, y sus manifestaciones clinicas son bas-
tante inespecificas, como tos, dolor tordcico o hemopti-
sis. En un paciente gravemente inmunocomprometido
con fiebre, las infecciones fungicas deben considerarse
en el diagnéstico diferencial. Dada la alta tasa de morta-
lidad de la API, es muy importante establecer un diag-
nostico de sospecha precoz y un tratamiento inmediato y
agresivo. Hay varios hallazgos tipicos en la TC torécica,
como la cavitacién o el signo del aire creciente, pero se
dan de manera tardia en el curso de la infeccién®’. Sin
embargo, el signo del halo aparece en estadios iniciales,
por lo que, en el contexto clinico apropiado, puede utili-
zarse en el diagndstico precoz de la API'S (fig. 1A).

La invasion de los vasos pulmonares de pequefio o
mediano calibre por Aspergillus produce trombosis y
causa infartos hemorragicos. El nédulo central que se
observa en la TC torécica se debe al area central de ne-
crosis y a las hifas del hongo, que pueden identificarse
morfolégicamente por ser de calibre regular, septadas y
ramificadas en dngulos agudos. El halo corresponde a la
necrosis hemorragica®*'° (figs. 1B y C).

Otros hongos. Ademas de la API, hay otras neumonias
micdticas con tropismo vascular, como la infeccién por
Mucor spp. Este hongo oportunista puede producir en-
fermedad, con frecuencia de consecuencias fatales, en
pacientes inmunocomprometidos o diabéticos. Entre los
hallazgos radiolégicos figuran consolidacién lobular o
multilobular y masas o nddulos solitarios o multiples.
La mucormicosis se caracteriza, desde el punto de vista
histopatoldgico, por la gran tendencia a la angioinva-
sién de las hifas de Mucor (de calibre irregular, no sep-

TABLA 1
Etiologias de nédulos pulmonares con signo del halo

Infecciones

Hongos: aspergilosis invasiva, Mucor, Candida,
Cryptococcus, Coccidioides

Virus: herpes simple, citomegalovirus, varicela zoster,
mixovirus

Bacterias: neumonias bacterianas de resolucién lenta,
fiebre Q, Actinomyces

Micobacterias: Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium
avium intracellulare

Parasitos: Paragonimus, Schistosoma

Neoplasias

Carcinoma bronquioloalveolar

Enfermedad linfoproliferativa

Metastasis hemorragicas de angiosarcoma, coriocarcinoma,
melanoma, osteosarcoma, carcinoma de células renales

Metastasis no hemorragicas de adenocarcinomas del tubo
digestivo, pancreas, pulmén

Sarcoma de Kaposi

Angiosarcoma primario

Enfermedades inflamatorias no infecciosas
Granulomatosis de Wegener
Sarcoidosis
Neumonia organizada
Enfermedades eosinofilicas

Misceldnea
Endometriosis
Biopsia transbronquial en trasplante pulmonar
Amiloidosis
Toxicidad por amiodarona
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tadas y ramificadas en dngulo recto), que produce en el
pulmoén invasién tisular, trombosis e infartos pulmona-
res hemorrdgicos, al igual que la API, lo que justifica su
presentacion como nédulos pulmonares con halo'®!!.

El signo del halo también puede estar presente en la
infeccién pulmonar por Candida spp.>®. La candidiasis
pulmonar por diseminacién hematégena produce micro-
abscesos, con vasculitis, trombos infecciosos y areas de
infarto hemorrdgico®.

También las infecciones por Cryptococcus spp. y
Coccidioides spp. pueden tener de masa excepcional
esta forma de presentacién>%!2,

Virus

Las neumonias viricas son mds frecuentes y de peor
prondstico en los pacientes inmunocomprometidos. Los
hallazgos en la TC son variables: nédulos centrilobuli-
llares, consolidaciones segmentarias, dreas de atenua-
cion en vidrio deslustrado, con o sin engrosamiento de
los septos interlobulillares, y nédulos pulmonares'®. El
nimero de virus que pueden producir infeccién pulmo-
nar es muy alto, pero los que con mayor frecuencia se
asocian a nddulos con halo son el virus herpes simple,
el citomegalovirus, el virus varicela zdster y los mixo-
virus?>®!4, Desde el punto histopatolégico, el halo en la
TC se corresponde basicamente con hemorragia intra-
alveolar®.

Micobacterias

Tanto la infeccién por Mycobacterium tuberculosis
como la producida por Mycobacterium avium intracellu-
lare se han descrito como causas de nédulos con signo del
halo'*"". El origen del halo no esta claro, ya que puede de-
berse tanto a la presencia de hemorragia alveolar como a
reaccion granulomatosa sin hemorragia alveolar'>!”.

Otras enfermedades infecciosas que rara vez pueden
manifestarse con el signo del halo son la fiebre Q por
Coxiella burnetii, parasitosis como la paragonimiasis o
la esquistosomiasis, neumonias bacterianas de resolu-
cion lenta, las embolias sépticas y la actinomicosis®!#1°,
El halo de atenuacién en vidrio deslustrado es el resul-
tado de la infiltracién pulmonar por células y exudados
inflamatorios.
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Fig. 2. Metastasis hemorragicas en un paciente con un coriocarcinoma que acudié por hemoptisis masiva. A: en la tomografia computarizada de térax se
observan miiltiples nédulos pulmonares hemorragicos con el signo del halo, que coalescen en los segmentos posteriores del pulmén derecho. B: corte ma-
croscopico de pulmén, donde se observan varias lesiones hemorragicas de morfologia redondeada. C: imagen microscépica de los nédulos, constituidos
por areas hemorragicas, fibrina y células tumorales.

Enfermedades neoplasicas

La atenuacién en vidrio deslustrado que rodea un né-
dulo neopldsico pulmonar puede deberse a hemorragia
de éste o a infiltracién del parénquima pulmonar adya-
cente por células tumorales.

Nodulos tumorales hemorrdgicos

Varios procesos neopldsicos pulmonares pueden pro-
ducir hemorragia que se manifieste en la TC torécica
como halo en torno a un nédulo pulmonar. Generalmen-
te, son tumores hipervasculares, con un tejido neovascu-
lar fragil, cuya rotura produce hemorragia pulmonar?.
Entre ellos se encuentran las metdstasis de angiosarco-
ma, coriocarcinoma, melanoma, osteosarcoma y carci-
noma de células renales**!'*22! En el coriocarcinoma
la hemorragia se debe a la caracteristica capacidad de
las células tumorales de erosionar los vasos sanguineos?
(fig. 2).

También algunos tumores pulmonares primarios pue-
den manifestarse como nédulos pulmonares hemorragi-
cos, como el angiosarcoma pulmonar primario y el sar-
coma de Kaposi>?. El sarcoma de Kaposi primario es
mas frecuente en varones homosexuales con infeccién
por el virus de la inmunodeficiencia humana, y en su
biopatologia parecen estar implicados factores inmuno-
l6gicos e infecciosos, como la coinfeccion por el virus
del herpes simple tipo 8. Por lo general la TC de estos
pacientes muestra unos nédulos de distribucién predo-
minantemente peribroncovascular, mal definidos y en
ocasiones con signo del halo’. Histolégicamente se ca-
racteriza por espacios vasculares de paredes finas, con
hematies extravasados por la rotura de las mismas. Es
esta hemorragia la que es perceptible como halo en la
TC tordcica®.

Nodulos tumorales con halo por infiltracion por células
tumorales

El area de atenuacién en vidrio deslustrado que ro-
dea un nédulo tumoral también puede representar infil-
tracion por células tumorales. Se han descrito 2 formas
bésicas de crecimiento tumoral en el pulmén: en la ma-
yoria de los casos la proliferacion tumoral infiltra des-
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Fig. 3. Carcinoma bronquioloalveo-
lar en un paciente con tos crénica.
A: tomografia computarizada de t6-
rax donde se observan en el pulmén
derecho nédulos con signo del halo,
algunos con seudocavitacion (flecha).
En el pulmén izquierdo se aprecia una
importante consolidacion. B: imagen
microscopica donde se observa cémo
las células neoplasicas (flechas) tapi-
zan los tabiques alveolares (asteris-
cos) (hematoxilina-eosina).

truyendo el pulmén (crecimiento expansivo), pero en
otras ocasiones las células tumorales se extienden res-
petando la arquitectura histoldégica pulmonar y recu-
bren las paredes alveolares (crecimiento intraalveolar o
“lepidico”). Esta ultima forma de infiltracion se asocia
principalmente al carcinoma bronquioloalveolar y rara
vez a las metdstasis de adenocarcinomas del tubo di-
gestivo, pancreas o pulmén®2. La atenuacién en vi-
drio deslustrado en este tipo de crecimiento se debe al
engrosamiento de los septos alveolares por el revesti-
miento tumoral, con ocupacién parcial del espacio aé-
reo alveolar**. Algunos autores han sefialado que la
cuantificacion de la atenuacién en vidrio deslustrado en
los adenocarcinomas pulmonares periféricos pequefios
es un factor prondstico, ya que los que tienen un mayor
componente de vidrio deslustrado presentan un mayor
componente de carcinoma bronquioloalveolar y, por
tanto, mejor prondstico’’?’. Ademds, el carcinoma
bronquioloalveolar es la entidad que con mayor fre-
cuencia presenta signo del halo en los pacientes inmu-
nocompotentes' (fig. 3).

También se ha descrito el signo del halo asociado a
otras variedades histolégicas de tumores pulmonares
primarios, como el carcinoma de células escamosas y el
cistoadenocarcinoma mucinoso ',

Los linfomas pulmonares pueden manifestarse en la
TC toracica basicamente como areas de consolidacién o
como nddulos pulmonares dnicos o mdltiples®'. Los n6-
dulos pueden presentar signo del halo, que se ha descri-
to en formas primarias, como en los linfomas de tejido
linfoide asociado a las mucosas (linfomas MALT, de
mucosa-associated lymphoid tissue), secundarias y en
la enfermedad linfoproliferativa postrasplante®>**. En el
linfoma el nédulo representa la densa infiltracién tumo-
ral central, mientras que el halo es la infiltracién menos
densa del intersticio pulmonar perinodular'#** (fig. 4).

Enfermedades no infecciosas ni tumorales

Como los anteriores grupos, las enfermedades que a
continuacién se describen pueden manifestarse como
nédulos hemorrdgicos o no hemorrdgicos. En el caso de

2y, Gy s ; L
t K2 : ; nﬁ'iﬂf.

Fig. 4. Linfoma pulmonar en un paciente de 73 afios que acudié a urgencias por disnea. A: imagen axial a la altura de los l6bulos inferiores que muestra
multiples nédulos pulmonares con signo del halo, con tendencia a la coalescencia en los segmentos posteriores. También hay derrame pleural bilateral,
algo mayor en el lado derecho. El paciente fallecié a las 3 semanas del ingreso en el hospital. En el estudio necrépsico se evidencié afectacion de multiples
organos por linfoma de linfocitos citoliticos naturales. B: aspecto microscopico a bajo aumento de un nédulo pulmonar. Existe un infiltrado celular neo-
plasico, de predominio peribroncovascular, con importante necrosis asociada (hematoxilina-eosina). C: a mayor aumento, la periferia del nédulo muestra
la infiltracion de los septos alveolares por las células neoplasicas (flechas) (hematoxilina-eosina).
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Fig. 5. Granulomatosis de Wegener. A: i

Lidacs

s

axial de tomografia computarizada donde se observan 2 nédulos pulmonares que muestran signo del halo

(flechas), asi como una c lacién en el I6bulo inferior izquierdo (asterisco), que se acompaiia también de un drea de atenuacion en vidrio deslustrado.
El paciente, que comenzé con hemoptisis, también presentaba una glomerulonefritis rapidamente progresiva. B: imagen microscépica donde se observa la
infiltracion inflamatoria de la pared arterial, con alguna célula gigante multinucleada (flecha) y desprendimiento endotelial (puntas de flecha) (hematoxi-

lina-eosina).

estos altimos, el halo de atenuacion en vidrio deslustra-
do se debe a la presencia de un infiltrado inflamatorio
que generalmente afecta al intersticio alveolar.

Nodulos hemorrdgicos

La granulomatosis de Wegener es una forma de vas-
culitis granulomatosa que puede manifestarse con la tri-
ada clasica de enfermedad pulmonar, sinusitis febril y
glomerulonefritis necrosante. El pulmén es el érgano
mas frecuentemente afectado. Los principales hallazgos
histolégicos son la formacién de granulomas necrosan-
tes, que se acompaian de un infiltrado celular mixto de
neutrdfilos, linfocitos, histiocitos y eosinéfilos, y vascu-
litis necrosante focal de vasos de pequefio y mediano
calibre. La causa de la hemorragia pulmonar es la vas-
culitis necrosante®. El signo del halo en la TC tordcica
corresponde a la hemorragia pulmonar focal que rodea
al nédulo central®? (fig. 5).

También la endometriosis pulmonar puede manifes-
tarse como nddulos pulmonares hemorragicos, ya que el
tejido endometrial, aunque ectdpico, puede presentar
hemorragia durante la menstruacién (hemorragia cata-
menial)>.

Se han descrito casos de nddulos pulmonares con
signo del halo en pacientes con trasplante de pulmén a
quienes se realiza una biopsia transbronquial, probable-
mente relacionado con hemorragia pulmonar secundaria
a la biopsia®*.

Nodulos no hemorrdgicos

La sarcoidosis afecta a los pulmones aproximada-
mente en el 90% de los pacientes. La lesion histolégica
caracteristica de esta entidad es el granuloma sarcoideo.
La TC muestra multiples nédulos de pequefio tamafio,
que corresponden a los granulomas sarcoideos, de dis-
tribucion predominantemente perivascular y subpleural,
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con engrosamiento del intersticio peribroncovascular y
de los septos interlobulares. La coalescencia de los gra-
nulomas puede formar nédulos seudotumorales irregu-
lares (signo de la “galaxia sarcoidea”). En ocasiones
también pueden observarse dreas de atenuacién en vi-
drio deslustrado, a veces rodeando estos nédulos (con
signo del halo). Estas zonas son habitualmente reversi-
bles y se cree que son indicativas de alveolitis®®.

Entre los posibles hallazgos de la neumonia organi-
zada en la TC se encuentran las dreas de consolidacién
o vidrio deslustrado, de distribucién tipicamente sub-
pleural o peribronquial y de predominio en los 16bulos
inferiores. Algunos pacientes presentan multiples nédu-
los de borde irregular, que en ocasiones aparecen rodea-
dos de un halo de atenuacién en vidrio deslustrado'*?’.
También se ha descrito un caso de neumonitis por hi-
persensibilidad subaguda con una reaccién en forma de
bronquiolitis obliterante con neumonia organizada, en
el que el nédulo correspondia a los pélipos intralumina-
les de tejido de granulacion de la neumonia organizada,
y el halo, a un engrosamiento de las paredes alveolares
por infiltrados de linfocitos.

Las neumonias eosindfilas también pueden manifes-
tarse como nédulos pulmonares rodeados de atenuacioén
en vidrio deslustrado. Este halo probablemente se deba
a infiltracién pulmonar por eosindfilos y otras células
inflamatorias®!*%.

Las formas nodulares de la amiloidosis pulmonar
pueden en algunos casos ir acompafiadas de signo del
halo. Es posible que el halo se deba a la presencia de
células inflamatorias inespecificas y/o a depdsito de
sustancia amiloide en los septos alveolares periféri-
cos. Ademds, el signo del halo tiene un papel predicti-
vo en la evolucion de la enfermedad, ya que la amiloi-
dosis nodular con halo predice una progresiéon méds
rdpida y una mejor respuesta de las lesiones al trata-
miento®.
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Entre las numerosas alteraciones pulmonares secun-
darias a la toxicidad por amiodarona figuran los nédu-
los con signo del halo. Los mecanismos de neumonitis
por este farmaco estdn relacionados con su principal
metabolito, la desetilamiodarona, que interfiere en el
catabolismo de los lipidos e induce de esta forma una
fosfolipidosis generalizada, una causa iatrogénica de
neumonia lipoidea endégena. El halo que se aprecia en
la TC puede deberse al engrosamiento de las paredes al-
veolares con infiltrado de células inflamatorias mixtas
en torno a un nédulo de pdlipos intraluminares fibro-
blasticos, que pueden simular una neumonia organiza-
da, pero que respetan los bronquiolos*!.

Conclusiones

Existe un amplio espectro de enfermedades que pue-
den manifestarse como ndédulos pulmonares con el sig-
no del halo en la TC toracica y que corresponden a dis-
tintas lesiones anatomopatolégicas, no sélo nddulos
hemorrégicos, sino también infiltracién por células in-
flamatorias o tumorales. Por lo tanto, el signo del halo
es poco especifico, pero sin duda puede constituir un
hallazgo muy util en el diagnéstico diferencial. De he-
cho, el diagnéstico debe realizarse integrando todos los
hallazgos de la TC toracica en el contexto clinico del
paciente. Asi, otros hallazgos de la TC, como el nimero
de nédulos, la presencia de adenopatias o la afectacion
pleural, permiten acotar el diagndstico diferencial. En el
paciente inmunodeprimido los diagndsticos mas proba-
bles son la API, las neumonias viricas, el sarcoma de
Kaposi y el linfoma. En el paciente inmunocompetente
deben tenerse muy en cuenta el carcinoma bronquiolo-
alveolar y otras neoplasias, ademas de las infecciones
viricas.
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Fe de errores

En el editorial “Variaciones locales en el tratamiento de la EPOC”, de J. de Miguel Diez, publicado en el nimero de junio
de esta revista (Arch Bronconeumol. 2008;44[6]:287-9) se ha detectado un error en la bibliografia, donde las citas no son

correlativas a partir de la 17. La numeracién correcta es:
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19. Roche N...
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392

Arch Bronconeumol. 2008;44(7):386-92



	Signo del halo en la tomografía computarizada de tórax: diagnóstico diferencial con correlación anatomopatológica�������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������
	Introducción����������������������������������������������������
	Enfermedades infecciosas����������������������������������������������������������������������������������������
	Hongos����������������������������������
	Virus�������������������������������
	Micobacterias�������������������������������������������������������

	Enfermedades neoplásicas����������������������������������������������������������������������������������������
	Nódulos tumorales hemorrágicos����������������������������������������������������������������������������������������������������������
	Nódulos tumorales con halo por infiltración por células tumorales�������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������

	Enfermedades no infecciosas ni tumorales����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������
	Nódulos hemorrágicos����������������������������������������������������������������������������
	Nódulos no hemorrágicos�������������������������������������������������������������������������������������

	Conclusiones����������������������������������������������������
	Bibliografía����������������������������������������������������


