Derrame pleural Pag 1 de 21

DERRAME PLEURAL
Revision sobre Diagndstico y Tratamiento de Derrame Pleural en Adultos.
Javier Severini, Ricardo Coloccini, Maria Lorena Brance, Maria Laura Jacobo, Georgina Grossi, Jorge Alvarez, Lorena
Botta, Julio Miljevic, Raul Bortolozzi. Hospital JB Alberdi. Rosario.

Introduccion

El espacio pleural, contiene habitualmente pocos mililitros de fluido que actia como lubricante entre las dos capas que lo
constituyen. La pleura visceral recubre el pulmén con sus cisuras, excepto en el hilio pulmonar mientras que la pleura parietal
recubre la pared toracica, diafragma y mediastino. Ambas hojas pleurales se unen en la raiz pulmonar y dejan entre si un
espacio denominado espacio pleural.

El acumulo patoldgico de liquido en este espacio se denomina derrame pleural. La prevalencia se estima en 400/100000
habitantes, siendo la insuficiencia cardiaca congestiva (ICC) la causa mas frecuente. Otras etiologias predominantes son la
neumonia, tuberculosis, neoplasias y el tromboembolismo pulmonar (TEP). (1,2) Vertabla 1y 2.

Fisiopatologia del derrame pleural

Existe un proceso continuo de filtraciéon de liquido desde el capilar al espacio subpleural, y de ahi a la cavidad pleural, que
depende del balance de presiones hidrostéticas y coloidosméticas en ambos espacios, de acuerdo con la ley de Starling, y de
la permeabilidad de las membranas capilar y mesotelial.

Normalmente el poder de absorcion es superior al de filtracion, por lo que en condiciones fisiologicas, la pleura es un
espacio virtual ocupado por una minima cantidad de liquido. Este, sin embargo, puede acumularse en la cavidad pleural por
los siguientes mecanismos: a) aumento de la presion hidrostatica; b)disminucion de la presidon oncética en la circulacidon
microvascular; ¢) aumento de la permeabilidad de la circulaciéon microvascular; d) aumento del fluido pulmonar intersticial; €)
disminucion del drenaje linfatico pleural; f) movimiento de liquido desde ofras cavidades o sitios, como peritoneal,
retroperitoneal; e) disminucion de la presidon negativa del espacio pleural; f) ruptura vascular; g) ruptura de conducto toraxico.
(1)

El derrame pleural produce, segun su magnitud, diferentes alteraciones en la fisiologia respiratoria: alteraciéon ventilatoria
restrictiva, disminucion de las capacidades pulmonar total, residual funcional y vital forzada. Puede producirse también
hipoxemia, aumento de la diferencia alvéolo-arterial de oxigeno, desequilibrios de las relaciones ventilacién/perfusion y
empeoramiento de la funciéon de los musculos inspiratorios por descenso del diafragma. Los derrames masivos pueden
afectar la funcién cardiaca al disminuir el gasto cardiaco.

Evaluacion inicial

Los signos y sintomas ocasionados por derrame pleural varian dependiendo de la causa subyacente, pero la disnea, tos, y
dolor pleuritico son los mas comunes.

Semioldgicamente se halla matidez a la percusién, disminucién o ausencia de vibraciones vocales e hipoventilacion.

La radiografia de térax posteroanterior y perfil, generalmente confirman la presencia de derrame pleural de mas de 75 ml.
En la radiografia de térax el derrame puede borrar el angulo costofrénico, formando el signo del menisco, presentar una
localizacién subpulmonar simulando elevacién diafragmatica, o ubicarse entre la cisura o a nivel mediastinal. Asi los derrames
loculados ocurren mas comiUnmente en asociacién con condiciones que causan intensa inflamacién pleural como son el
empiema, hemotorax o la tuberculosis.

Ocasionalmente la presencia de liquido dentro de la cisura, en las formas localizadas, puede simular una masa pulmonar,
situacion observada en pacientes con insuficiencia cardiaca, que luego del tratamiento al desaparecer el derrame,
desaparece la imagen y establece el diagnoéstico de “pseudotumor pulmonar®.

Los grandes derrames pueden llegar a opacificar un hemitérax por completo produciendo desplazamiento del mediastino
hacia el lado opuesto, siendo la mayoria de estos de causa neoplasica. En caso de derrames pequefios estos pueden
detectarse radiograficamente en decubito lateral sobre el lado afectado, por ecografia pleural o tomografia axial computada.
(1,3)
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Causas de derrame pleural. Tabla 1
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Agentes fisicos
Injuria pulmonar
Terapia radiante
Causas iatrogénicas
Quemaduras eléctricas

Farmacoldgica
Nitrofurantoina
Metotrexate
Fenitoina
Amiodarona
Bromocriptina
Ciclofosfamida
Carbamazepina
Dantroleno
Mitomicina
Metronidazol
Propiltiouracilo
Ergotamina
Bleomicina
Minoxidil

Disminucién de la presion oncoética
Enfermedad hepatica cronica
Sindrome nefrético
Otras causas de hipoalbuminemia

Enfermedad cardiovascular
Insuficiencia cardiaca congestiva
Tromboembolismo pulmonar
Pericarditis constrictiva
Obstruccién de vena cava superior
Trombosis vena esplénica
Ruptura de aneurisma disecante de aorta
Cirugia by pass cardiaco
Postinfarto-postpericardiotomia

Infecciones
Bacterianas: neumonia o infeccion sistémica
Tuberculosis
Parasitosis
Micosis
Virus respiratorios, hepaticos, cardiotropos

Enfermedad Neoplasica
Mesotelioma
Sindromes linfoproliferativos
Sarcoma
Mieloma
Otros

Enfermedades inmunoldgicas
Artritis reumatoidea
Lupus eritematoso sistémico
Lupus inducido por drogas
Enfermedad del tejido conectivo
Espondilitis anquilosante
Sindrome Sjoégren
Linfadenopatia angioinmunoblastica
Vasculitis Churg Strauss
Fiebre mediterranea familiar
Sarcoidosis
Alveolitis alérgica extrinseca
Aspergillosis broncopulmonar alérgica
Post transplante pulmonar

Patologia infradiafragmatica y digestiva
Ruptura esofagica
Hernia transdiafragmatica estrangulada
Cirugia abdominal
Peritonitis
Enfermedad inflamatoria intestinal
Ruptura, infarto o angioma esplénico
Absceso subfrénico, hepatico o esplénico
Obstruccion de via biliar
Pseudoquiste pancreatico o pancreatitis
Sindrome de Meigs
Postparto
Transplante hepatico
Ascitis

Otros
Asbestosis benigna
Uremia
Sindrome de uias amarillas
Linfangioleiomiomatosis
Histiocitosis X
Mixedema
Amiloidosis

Publicado por Villena Garrido. (1)
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Causas mas frecuentes de derrame pleural en Estados Unidos. Tabla 2.

Causa Incidencia Anual Trasudado Exudado
Insuficiencia cardiaca congestiva 500000 Si No
Neumonia 300000 No Si
Céncer 200000 No Si
Tromboembolismo pulmonar 150000 Algunas veces Algunas veces
Enfermedad viral 100000 No Si
By pass coronario 60000 No Si
Cirrosis 50000 Si No

Publicado por Light RW . (2)

Indicaciones de toracocentesis. Diferenciacion entre exudado y trasudado (2)

Luego de la evaluacion inicial es indicacion de toracocentesis diagndstica en derrames clinicamente significativos, con mas
de 10 mm de engrosamiento por ecografia o en radiografia de térax en decubito lateral, sin causa conocida. Una excepcion
serian pacientes con ICC. Debido a que el 80% de estos pacientes presentan derrames bilaterales, la toracocentesis esta
indicada en pacientes con ICC que se presentan con derrames unilaterales u otras alteraciones que se mencionan mas
adelante (ver derrame pleural por ICC).

Ante la sospecha de hemotdérax o empiema, se impone realizar toracocentesis de urgencia ya que luego es indicacion de
toracostomia inmediata.

La toracocentesis esta contraindicada en pacientes con recuento de plaquetas menor a 50000/ul. Las complicaciones mas
comunes son la reaccion vagal (10-14%) y el neumotorax (3-8%). (3)

Inicialmente la toracocentesis es indicada con un propdsito diagnéstico para establecer la diferencia entre trasudados y
exudados.

Los derrames por trasudados ocurren cuando se acumula liquido en el espacio pleural por un disbalance entre la presion
hidrostatica y la presion oncética, siendo las causas mas frecuentes la ICC, cirrosis y TEP; mientras que los exudados se
producen cuando la superficie pleural y/o la permeabilidad capilar estan alteradas, dentro de ellos la neumonia, cancer y
TEP. Ver tabla 3. (4)

Para realizar esta distincion se utilizan los criterios de Light, que son los mas sensibles en identificar exudados.
Los exudados cumplen, al menos, uno (y los trasudados ninguno) de los criterios siguientes:

1-relacion de proteinas entre el liquido pleural y sérica >0.5,

2-relacion de LDH entre el liquido pleural y sérica >0.6,

3-LDH en liquido pleural mayor a las 2/3 partes del limite superior de lo normal para LDH plasmatica.

Otros criterios propuestos para un derrame pleural de tipo exudado son:

4-colesterol >43 mg/dI,

5-gradiente sérico-pleural de albumina menor a 1.2 g/dI.

Algunas consideraciones a tener en cuenta:
e La debilidad del criterio de Light es que ocasionalmente identifica al derrame pleural de un paciente con insuficiencia
cardiaca izquierda en tratamiento diurético como un exudado. (4)

e Si clinicamente se sospecha trasudado pero el criterio de Light indica exudado, la realizacién del gradiente de albumina
sérica-pleural es Util, ya que la mayoria de los pacientes con valores mayores a 1.2 g/dl presentan trasudados, excepto en un
13%.

o Existen los conocidos “criterios de Light abreviados” con similar sensibilidad y especificidad, que tienen en consideracion
al cociente proteinas liquido pleural/plasmatica (valores mayor a 0.5) o LDH liquido pleural (mayor al 67% del limite superior
de la normalidad para LDH sérica).
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e Segun una revisidon realizada por Porcel et al, en un trabajo retrospectivo que involucro a 1490 pacientes, la
determinacién de proteinas en liquido pleural (> 3g/dl) o LDH de liquido pleural (> 67 % del limite superior de lo normal para
LDH sérica) presenta similar eficacia cuando no se disponen de valores séricos de LDH o proteinas. (5) Ver tabla 4.

o No hay test o grupos de test ideales que puedan distinguir trasudado de exudado cuando los resultados son marginales y

las circunstancias clinicas poco claras.(6)
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Tabla 3. Causas mas frecuentes de derrame pleural segun trasudado y exudado

Trasudado

Exudado

Muy comun
Falla de ventriculo izquierdo
Cirrosis hepética
Hipoalbuminemia
Dialisis peritoneal

Menos comun
Hipotiroidismo
Sindrome nefrético
Estenosis mitral
Embolismo pulmonar

Causas raras
Pericarditis constrictiva
Urinotérax
Obstruccién de vena cava superior
Hiperestimulacion ovarica
Sindrome de Meigs

Muy comun
Tuberculosis
Malignidades
Derrame paraneumaonico

Menos comun
Infarto pulmonar
Artritis reumatoidea
Enfermedades autoinmunes
Pancreatitis
Infecciones fungicas
Derrame benigno por asbesto
Sindrome post infarto de miocardio

Causas raras
Drogas
Sindrome ufias amarillas

Modificado de Maskell NA.

Tabla 4. Comparacién de las diferentes combinaciones de parametros para identificar exudados pleurales.

(criterios de Light)

Sensibilidad % Especificidad %
(IC 95%) (IC 95%)
Proteinas LP o LDH LP o LDH LP/S 97.5 (96.6-98.4) 80 (75.4-84.6)

Proteinas LP/S o LDH LP
(criterios de Light abreviados)

95.4 (94.1-96.6) 83.3 (78.9-87.8)

Proteinas LP o LDH LP
(estudio de Porcel)

95.4 (94.2-96.6) 80.2 (75.7-84.7)

LDH LP o colesterol LP

98.8 (98.1-99.5) 63.9 (53.5-74.2)

Proteinas LP o colesterol LP

98.2 (97.4-99) 50.5 (40.8-60.1)

Proteinas LP o LDH LP o colesterol LP

99.4 (98.9-99.8) 44.6 (35.4-53.9)

Modificado de: Porcel JN. Reevaluacion del método estandar (criterios de Light) para identificar exudados pleurales.2006.

En gris las tres modalidades utilizadas para la diferenciacién de derrame pleural.
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Otros examenes para exudados
Una vez diagnosticado un exudado se deberan realizar otras determinaciones para su aproximacion diagnostica, entre
ellas:

Recuento de glébulos blancos. Un alto recuento de glébulos blancos no presenta valor diagnéstico ya que muchas son
las patologias que cursan con cifras mayor a 10000/uL, es por ello que la diferenciacion de la férmula leucocitaria es
importante.

La poblacion predominante de glébulos blancos esta determinada por el mecanismo de injuria pleural y el tiempo
transcurrido entre el comienzo de la misma y la realizacion de la toracocentesis. Generalmente los polimorfonucleares
predominan en derrames recientes, en tanto que los linfocitos son propios de afecciones croénicas, entendiendo por
“predominante” un valor mayor al 50% del recuento total de glébulos blancos en el liquido pleural. Las causas mas frecuentes
de linfocitosis pleural son la tuberculosis y malignidades, siguiendo el linfoma, sarcoidosis, enfermedades reumaticas y
quilotorax.

El hallazgo de un recuento elevado de neutréfilos nos hara sospechar de un derrame paraneumonico, aunque también
esta vinculado a pancreatitis, abscesos subfrénicos, tromboembolismo pulmonar y estadios iniciales de tuberculosis pleural.

La principal causa de eosinofilia pleural, denominandose asi a la presencia de eosindfilos mayor al 10%, es la presencia
de aire o sangre en el espacio pleural, sin embargo también hay que recordar su presencia en derrames relacionados con la
asbestosis, drogas, sindrome Churg Strauss, neumonia eosinofilica aguda o crénica, TEP, micosis y parasitos, siendo estas
causas muchos menos frecuentes. Sin embargo las malignidades son frecuentes; en una serie de 45 pacientes, 11 tuvieron
derrame eosinofilico debido a cancer. (7)

Si los basoéfilos exceden el 10% del recuento de glébulos blancos, el diagndstico de leucemia debe ser sospechado.

En los derrames hemorragicos el recuento de glébulos rojos generalmente excede los 100000 pL, es por ello que el
hematocrito debe ser determinado en liquido pleural para establecer el diagndstico de hemotérax: presencia de hematocrito
mayor al 50% que en sangre periférica. (1,2)

La determinacion del pH del liquido pleural, tiene especial importancia en pacientes con derrames paraneumonicos y
cancer. En el primer caso un valor de pH menor a 7.20 indica la necesidad de drenaje pleural, mientras que en el segundo
caso un valor de pH menor a 7.30 esta asociado a menor sobrevida y peor respuesta a pleurodesis quimica. También cobra
importancia el hallazgo de un pH extremadamente bajo y el incremento de amilasa en el liquido pleural, que en el contexto de
injuria esofagica confirmaria el diagnodstico de ruptura esofagica. Ante la presencia de pus franca hay que tener en cuenta que
la determinacion del pH se ve afectada. Cuando no se puede evaluar el pH, una concentracion de glucosa menor a 60 mg/dl
puede ser usada para detectar derrames complicados ya que comparten las mismas causas.

Adenosin deaminasa (ADA), es una enzima producida por los linfocitos. Un valor mayor a 40 U/L tiene una sensibilidad
entre el 90 a100% y una especificidad entre el 85 a 95% para el diagndstico de pleuresia tuberculosa.

El rédito de los cultivos para gérmenes aerobios y anaerobios varia segun las diferentes series, desde el 40% en derrames
paraneumonicos y 70% en casos de liquidos purulentos (3), hasta tan solo el 6% en derrames paraneumaonicos segun
Cohen(35). El rendimiento del cultivo aumenta si el liquido es inoculado en medios de hemocultivos. En casos de sospechar
TBC se impone realizar ademas del cultivo pleural para micobacterias y cultivo de esputo para aumentar la sensibilidad. En
caso de TBC no es posible aislar a Mycobacterium tuberculosis en mas del 60 a 70% de los pacientes, debido a los
mecanismos de hipersensibilidad retardada. La utilizacién de métodos de cultivos especiales como BACTEC dan altos
rendimientos y resultados mas rapidos.

En caso de sospecha de etiologia micolégica se deberan tomar cultivos de liquido pleural para hongos. (3)

La citologia es positiva en aproximadamente el 60% de los derrames malignos. Los resultados negativos pueden estar
relacionados al tipo de tumor (mesotelioma S:10%, carcinoma de células escamosas S:20%, sarcoma S:25%, linfoma S:25-
50%) al grado de invasion pleural neoplasica y a la experiencia del patélogo. Algunos reportes informan que cantidades de 10
ml son suficientes para su estudio, sin embargo esta descripto en otros que el envio de material nuevamente para estudio
aumenta el rendimiento en un 30%. (2)

Se considera un valor elevado de amilasa en el liquido pleural cuando supera el limite superior del valor normal en plasma
o si la relacion amilasa pleural/sérica es mayor a 1. Esto sugiere pancreatitis aguda, pseudoquiste pancreético, ruptura de
esofago, ruptura de embarazo ectdpico, o malignidad pleural (adenocarcinoma). Aproximadamente un 10% de las
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malignidades pleurales tienen aumento de la amilasa. La deteccién de la isoenzima permite diferenciar la amilasa salival (en
los casos de ruptura esofagica) de la pancreatica.(4)

En cuanto a los test inmunoldgicos, como la determinacién de FAN en liquido pleural es controvertido, siendo de utilidad
en su determinacion plasmatica junto con la valoracion clinica. (2) Ver mas adelante: derrame pleural en colagenopatias.

¢Cuando realizar una segunda toracocentesis?

Esta deberia ser considerada ante la sospecha de derrame maligno con primer toracocentesis negativa, en derrames
paraneumaonico con caracteristicas bioquimicas borderline para indicaciéon de tubo o en sospecha de pleuresia tuberculosa
con niveles de ADA inicialmente no concluyentes. (1)

Biopsia pleural (1,3)
Se necesitara de la realizacion de biopsia pleural en todos aquellos exudados de etiologia desconocida con fuerte
sospecha de malignidad o TBC. Esta puede ser realizada a través de los métodos que se pasan a detallar:

Biopsia pleural percutanea

Es la forma mas simple de obtener biopsia pleural. Tanto con agujas de Abrams y Cope el rédito diagndstico es similar en
ambos casos. Se necesitan al menos cuatro muestras para envio de material a anatomia patoldgica y una muestra para
cultivo de Mycobacterium tuberculosis.

La biopsia puede establecer el diagnostico de pleuresia tuberculosa (S »>85%), neoplasia (S 45 a 60%, pudiendo
aumentarse con citologia pleural) y amiloidosis pleural.

El valor de la biopsia aumenta cuando se realiza bajo algun método de imagen que puede identificar, y luego punzar areas
alteradas con engrosamiento o nodularidad pleural.

Este procedimiento esta contraindicado en pacientes con un recuento de plaquetas menor a 50000/uL, infeccién en la piel
en sitio de incision, insuficiencia respiratoria y en derrames muy pequefios.

Dentro de las posibles complicaciones se describen neumotérax (3-15%), dolor en el sitio de puncién (1-15%), reaccion
vasovagal (1-5%), hemotdrax (2%), hematoma (<1%), fiebre transitoria (<1%), infecciéon en la cavidad pleural y laceracién
hepatica o esplénica.

Toracoscopia
Es el método de eleccion en pacientes con citologia negativa en quienes hay alta sospecha de malignidad, siendo en estos
casos diagnodstica en mas del 90% de las veces.

Toracotomia
Solo se realiza cuando todos los métodos anteriores han fallado.

Otros procedimientos diagnésticos

TAC helicoidal. Los hallazgos tomograficos sugestivos de malignidad son la presencia de ndédulos pleurales o
engrosamiento, o infiltracion de la pared toracica o diafragmatica, masas pulmonares o atelectasias.

Tomografia con emision de positrones. Present6é una sensibilidad del 97% y una especificidad del 88.5% en solo un
estudio, para la diferenciacion entre patologia pleural benigna y maligna. Faltan estudios concluyentes.

Broncoscopfia. Util en sospecha de patologia endobronquial maligna.

Otros tipos de derrame pleural

Quilotérax
Se denomina asi a la presencia de liquido pleural de aspecto lechoso, completamente blanco en ocasiones y algo
coloreado (amarillento o rojizo) en otras. Presenta elevado contenido en linfa (quilomicrones), con una concentracion de
triglicéridos superior a 100 mg/dl y colesterol inferior a 200 mg/dl. Se debe, en la mayoria de los casos, a la rotura del
conducto toracico por un traumatismo o a invasién neoplasica, en general a partir de adenopatias malignas (especialmente en
linfomas). En raras ocasiones se produce por blogueo linfatico pulmonar, como ocurre en la linfangioleiomiomatosis.
Su tratamiento incluye colocacion de drenaje pleural en casos de quilotérax no traumatico, ya que puede cerrarse la fistula
del conducto toracico espontaneamente en poco tiempo; nutricion parenteral para reducir la produccién de linfa intestinal y
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disminuir asi el flujo a través del conducto toracico; y en casos de neoplasias el tratamiento oncolégico adecuado. Si a pesar
de estas medidas no se consigue controlar el quilotérax, se puede realizar pleurodesis. (8)

Seudoquilotérax

Se desarrolla en derrames croénicos, especialmente en artritis reumatoide y empiema tuberculoso, presentando un aspecto

muy similar al quilotérax, pero con elevado contenido en colesterol (mayor a 200 mg/dl) y relativamente bajo en triglicéridos

(inferior a 50 mg/dl). Hay cristales de colesterol y ausencia de quilomicrones. En este caso se efectua tratamiento de la
enfermedad de base.(4)

Hemotérax
Consiste en la acumulacion de sangre en la cavidad pleural con hematocrito mayor al 50% del plasmatico. La etiologia mas
frecuente es la traumatica, pero también puede ser espontaneo, secundario a la rotura de un aneurisma adrtico o a una lesion
muy vascularizada en algunos casos de neumotérax espontaneo (hemoneumotdrax). En raras ocasiones se produce en el
curso de la tromboembolia pulmonar, trastornos de la coagulacion o vasculitis.
Se debe colocar un tubo de drenaje para liberar la cavidad pleural de coagulos y prevenir el enclaustramiento del pulmén
por fibrina. Si el drenaje es insuficiente o contindan las pérdidas sanguineas debe realizarse una toracotomia.(2)

Urinotorax

Rara causa de derrame que se caracteriza por la presencia de orina en la cavidad pleural. Solo hay 58 casos reportados.

Estos pueden producirse secundarios a uropatia obstructiva o bien traumatica. El liquido pleural es un trasudado, con pH
menor a 7.30 y una relacién creatinina pleural/sérica mayor a 1.(9)

A continuacion se describen algunas de las causas mas frecuentes de derrame pleural.

Derrame Pleural Paraneuménico y Empiema

El derrame paraneuménico se define como cualquier derrame pleural secundario a neumonia bacteriana, absceso
pulmonar o bronquiectasias. Empiema significa aparicién de pus macroscopico en la cavidad pleural.(1,10)

El derrame es una de las complicaciones mas frecuentes de la neumonia, llegando a ser del orden del 40% en pacientes
internados segun revisiones actuales.(10) Cuando son estudiados los derrames de pacientes tanto hospitalizados como
ambulatorios en conjunto la incidencia ronda el 9%. (35)

Se reconocen como factores de riesgo a padecerlo las edades extremas de la vida, estados de inmunodepresion, diabetes,
alcoholismo, alteraciones deglutorias, estos Ultimos asociados a mayor incidencia de gérmenes anaerobios. (1)

La presencia de derrame pleural condiciona una mayor morbimortalidad, teniendo similar peso que la presencia de
hipoxemia (pO2 < 60 mmHg). (1,11) A su vez se han registrado diferencias en cuanto a la mortalidad en casos de derrame
bilatera respecto a los unilateral que son estadisticamente significativas. (1)

Microbiologia

Habitualmente los microorganismos aislados son aquellos que mas incidencia tienen sobre las neumonias adquiridas en la
comunidad como los Gram positivos aerobios (Streptococcus pneumoniae) y anaerobios del tracto aerodigestivo superior
(Peptococcus, Peptostreptococcus), mientras que en los casos de derrame asociado a neumonia intrahospitalaria se
encuentran con mayor frecuencia implicados Staphylococcus aureus y bacilos Gram negativos . (1)

El derrame asociado a patologia neumocdccica presenta una incidencia del 29 al 57 % de las infecciones causadas por
este microorganismo, sobre todo aquellas con hemocultivos positivos, son unilaterales, de escaso a moderado volumen y
tienden a resolver en un periodo de 2 a 4 semanas.

Aquellos causados por gérmenes intracelulares como Micoplasma o Chlamydia son capaces de generar derrames con
mayor tendencia a la bilateralidad que los causados por bacterias capsuladas.

Agentes virales como Influenza, Parainfluenza, Virus Sincicial Respiratorio, Adenovirus y otros, producen derrames
asintomaticos que no requieren tratamiento especifico y resuelven en periodos cortos de tiempo (menor a dos semanas).(35)

Patogenia
Es universalmente aceptado que el derrame paraneuménico cursa su evolucion en 3 fases: exudativa, fibrinopurulenta y de
organizacion. Estas son habitualmente secuenciales y progresivas.
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La fase exudativa es reconocida por la presencia de un exudado estéril, que presenta un pH > 7,20, glucosa > 60 mg/dl y
LDH con una concentracion pleural inferior a 2/3 del limite superior para la concentracion plasmatica. Se produce como
consecuencia del aumento de la permeabilidad de los capilares secundario al aumento local de citoquinas, causado por el
proceso inflamatorio (IL 6, IL 8, FNTa y VEGF).

La fase fibrinopurulenta se caracteriza por la aparicion de gérmenes en el liquido pleural, que dafian el mesotelio y generan
deposito de fibrina en ambas superficies pleurales, y un aumento de células a predominio polimorfonucleares. El catabolismo
local aumentado produce un pH < 7,20, glucosa en el liquido < 60 mg/dl y una concentracién pleural de LDH que sobrepasa
al triple del valor maximo considerado normal en el plasma. A su vez, el despulimiento de las superficies pleurales que se
enfrentan es capaz de estimular la aparicion de adherencias y loculaciones transformando al derrame en tabicado.

Por ultimo, la fase organizativa se acompafa de la aparicion de una gruesa membrana fibrocelular sobre ambas hojas
pleurales, denominado “peel”, que impide la normal expansion pulmonar. Esto es consecuencia de la atraccion de fibroblastos
y produccion de otras citoquinas encargadas de focalizar los procesos inflamatorios (TGF B, PDGF y FGF).

Diagndstico

Para establecer el diagnéstico de derrame pleural paraneumodnico se requiere del aislamiento de microorganismos o
material purulento, mientras que empiema lo es cuando el material aislado tiene la apariencia de pus. De no hallarse ninguna
de estas, el diagnéstico solo sera “presuntivo”. (1)

A pesar de ello, los cultivos son negativos en la mayoria de los casos (solo 6% en neumonias neumocdccicas, segun
algunas series, son positivos) realzando la importancia de los marcadores como el pH (el mas sensible), la glucosa y la LDH
en la categorizacion de un derrame como paraneumonico. (1,35)

Es de destacar que el pH u otra determinacion puede variar dependiendo cual de las loculaciones se punce en casos de
derrames o empiemas complejos. Para su clasificacion, de importancia en la terapéutica, ver tabla 5.

Otros marcadores que podran mejorar la sensibilidad diagnéstica son TNFalfa, IL-8 y mieloperoxidasa. En cuanto a esta
Ultima, su concentracién ha demostrado ser un buen marcador en investigacion clinica, para diferenciar derrames pleurales
infecciosos de no infecciosos con valor de corte mayor a 550 ug/l; y valor de corte mayor a 3000 ug/l para la discriminacién
entre derrame paraneumonico complicado y no complicado.(12)

Tabla 5. Clasificacién de Light y su tratamiento correspondiente.

Categoria Tipo Caracteristicas Tratamiento
<1 cm en la Rx de térax en decubito
1 No Significativo lateral con rayo horizontal. Antibioticos
Sin indicaciéon de toracocentesis
> 1 cm en la Rx de térax en decubito D
Derrame . Antibiéticos.
- lateral con rayo horizontal. Glucosa > 40, .
2 Paraneumaonico I . La toracocentesis
;. pH > 7,20, coloracién de Gram y cultivos N
Tipico . terapéutica es aceptada.
negativos.
Derrame . Antibidticos + colocacion
3 Complicado pCL-:'.aZn_ 7058\)62'; Z;\?Sg de tubo + fibrinoliticos
Borderline y 9 ) (discutido)
4 Derrame pH < 7, Gram y/o cultivo positivo. Antibidticos + colocacién
Complicado Simple Sin loculaciones ni pus de tubo + fibrinoliticos.
Derrame Antibiéticos + colocacién
. Multiloculado + caracteristicas de tubo + fibrinoliticos +
5 Complicado o . .
. de punto n® 4 considerar toracoscopia
Complejo ) S
videoasistida
Antibidticos + colocacién
6 Empiema Simple Pus libre o uniloculado de tulbo * fibrinoliticos ,+
considerar toracoscopia
videoasistida
Antibiéticos + colocacién
Empiema . de tubo + fibrinoliticos +
7 . Pus multiloculado - R
Complejo procedimientos quirdrgicos
(hasta la decorticacion)

Nuevas consideraciones en cuanto al tratamiento (10).
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Es conocido que los derrames paraneumonicos pueden ser seguidos en su evolucién mediante observacion, ser punzados
y evacuados, drenados quirdrgicamente, aplicarse fibrinoliticos en el espacio pleural, utilizar la videotoracoscopia o la
toracotomia para deshacer adherencias y realizar decorticacion en los casos organizados.

Si bien la toracocentesis terapéutica es universalmente aceptada para los casos de derrames simples, estudios aislados (la
mayoria sobre animales de experimentacion) demostraron eficacia similar de esta con respecto al tubo de drenaje en casos
de derrame complicado y empiema, aunque no se han realizado estudios comparativos controlados a largo plazo que
comparen ambos métodos en seres humanos.

En cuanto a la colocacion de tubos de drenaje se ha visto que aquéllos de gran didmetro no son necesarios como se creia
y que la aplicacion de pequefios catéteres bajo guia imagenoldgica mediante la técnica de Seldinger tendrian similares
resultados con menor morbilidad asociada al procedimiento.

En la actualidad quizas el tema de mas ardua revision es la necesidad de la utilizacion de fibrinoliticos y su efectividad para
reducir las tasas de procedimientos quirdrgicos y mortalidad asociado a derrames complicados. Varios estudios fueron
realizados con resultados dispares; sin embargo, el estudio de mayor nimero de pacientes, que fue considerado por expertos
el que mejores datos brinda al respecto, hecho con estreptoquinasa vs. placebo, concluyd que no hay diferencia
estadisticamente significativa que apoye la utilizacién de estreptoquinasa en derrames complicados. Igualmente estan en
curso estudios con un compuesto denominado varidasa (estreptoquinasa mas estreptodornasa (ADNasa)) que poseen
resultados parciales alentadores. Esto ha llevado a especialistas a establecer que en la actualidad la indicaciéon de
fibrinoliticos estaria plenamente justificada en los centros sin disponibilidad de toracoscopia o en aquellos pacientes sin
chance quirurgica.

La toracoscopia es una herramienta util en la deteccién y destruccion de adherencias, por lo que se alza como una técnica
elegible en los derrames complejos. Existen escasas, pero ciertas evidencias de que la toracoscopia reduce los dias de
internacion, son mas eficaces y menos costosas respecto a la utilizacién de fibrinoliticos. Sin embargo, su mortalidad general
es alta en comparacién con las otras técnicas (3%).

Para finalizar, la decorticacion debe ser solo seleccionada para remover el tejido fibroso que emerge de ambas superficies
pleurales una vez que ha pasado el tiempo de espera prudencial para su resolucion espontdnea (hasta 6 meses). Es
extremadamente Util para mejorar la funciéon pulmonar en aquellos pacientes que quedaron con importante limitacion de la
misma.

Derrame Pleural Tuberculoso

La importancia del derrame pleural tuberculoso es variable en las distintas areas geograficas y poblaciones.

Los neutrdéfilos son las primeras células que responden en el espacio pleural y predominan en los primeros dias, para luego
del tercer dia hallar predominio linfocitario. La mayoria de los linfocitos son de la estirpe T, principalmente CD4+ con una
relacion CD4/CD8 de 4,3 en liquido y 1,6 en sangre periférica.

El diagnéstico de pleuresia tuberculosa en pacientes mayores puede ser dificil ya que existe un aumento de la incidencia
de otras condiciones que pueden ser responsables del derrame, como por ejemplo de neoplasias. Ademas, la mayoria de los
pacientes con tuberculosis pleural no tienen una clinica distintiva.

La evaluacién diagndstica de pacientes en quienes se sospecha tuberculosis pleural incluye la realizacion de la prueba de
la tuberculina (PPD). En poblaciones con alta prevalencia de infeccion tuberculosa, una prueba positiva en un paciente con
derrame pleural exudativo sugiere fuertemente el diagnéstico; por el contrario una prueba negativa no lo descarta,
encontrando resultados negativos en mas del 30% de pacientes inmunocompetentes y en mas del 69% de pacientes VIH
positivos.

La toracocentesis diagndstica es de indicacion inicial siempre. El liquido de estos pacientes es un exudado rico en
proteinas y linfocitos con menos del 5% de células mesoteliales, donde las determinaciones de adenosindeaminasa,
interferéon gama o PCR para ADN de Mycobacterium tuberculosis son utilizados para establecer el diagndstico. (2)

El diagndstico definitivo de pleuresia tuberculosa se consigue con el aislamiento del bacilo en esputo o en especimenes
de pleura, o hallazgo de granulomas caseosos en la biopsia pleural. Los cultivos de esputo son positivos en el 30-50% de los
pacientes con tuberculosis pulmonar y pleural, pero solo en el 4% de aquellos con pleuresia aislada. Para el diagndstico de
derrame pleural tuberculoso la sensibilidad del cultivo del liquido es del 10-35%, la biopsia con aguja del 56-82% vy la del
cultivo de material obtenido por biopsia de toracoscopia del 39-65%. Deben tomarse al menos cuatro fragmentos de pleura,
tres para histopatologia y uno para cultivo obteniéndose asi una sensibilidad del 86% para el diagndstico de tuberculosis
pleural contra un 98% de sensibilidad para la toracoscopia.

Debido que menos del 40% de los pacientes con pleuritis tuberculosa presentan cultivos positivos, se utilizan otras técnicas
para el diagndstico, con mayor sensibilidad, como son adenosindeaminasa, PCR e interferon gamma.
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La enzima ADA aparece en altos niveles en el liquido del derrame tuberculoso, pero también puede encontrarse elevada
en la mayoria de los empiemas, algunos linfomas, pleuresia reumatoidea, y raramente en derrames neoplasicos e infecciones
intracelulares. Existen dos isoenzimas: ADA1, presente en todas las células, y ADA2 que refleja la activacion del sistema
monocito-macrofagico predominando en pacientes con TBC pleural. En poblaciones con alta prevalencia la sensibilidad y
especificidad es cercana al 95 y 90% respectivamente, siendo el valor de corte utilizado para su diagndstico de 40 U/L. (13).
Un punto a tener en cuenta es que en pacientes con SIDA puede no elevarse.

La PCR tiene una sensibilidad variable entre el 20 y 81% dependiendo de la secuencia genémica amplificada con una
especificidad de entre el 78 y el 100%, pero solo es positiva en un 30-60% de los casos con cultivos de liquido negativo. Su
uso rutinario no estaria indicado.

El nivel de corte de interferbn gamma es de 140 pg/ml para el diagnéstico de pleuritis tuberculosa, teniendo un
rendimiento similar incluso en los pacientes con SIDA, aunque debe considerarse de segunda eleccion por su elevado costo.

La sospecha de una entidad dada se define como probabilidad pre-test. Cuando ADA es mayor a 39U/L la probabilidad de
derrame tuberculoso aumenta de 50% pre test a 85%. Con ADA mayor a 39U/L y linfocitos en liquido mayor a 80%, la
probabilidad de tuberculosis aumenta al 92%; pero, si se consideran solo pacientes menores de 46 afios, con ADA mayor a
39U/L, linfocitos en liquido mayor a 80% y proteinas mayores a 4,1gr/dl, el diagndstico de tuberculosis practicamente se
confirma con una probabilidad del 98%. (14)

Tratamiento

La pleuresia tuberculosa tiende a resolver sola en la mayoria de los casos, sin embargo hay reportes que informan que el
65% de aquellos pacientes no tratados desarrollan tuberculosis pulmonar a los 5 afios.

La recomendacion actual es un régimen de seis meses (2HRZ / 4HR), donde el etambutol deberia agregarse si existe
alguno de los siguientes criterios: mas de 4% de resistencia primaria a isoniacida, tratamiento previo con antituberculosos,
alta prevalencia de TBC resistente o exposicion previa a un caso resistente.

Complicaciones

El pseudoquilotérax es una complicacion rara de la pleuritis tuberculosa crénica que se debe a engrosamiento pleural, el
cual retarda la reabsorcion de liquido y provoca la persistencia del derrame. El liquido es turbio o lechoso y su analisis
muestra niveles de triglicéridos menores a 110 mg/dl y niveles de colesterol mayores a 200 mg/dl. El pseudoquilotérax
tuberculoso debe ser tratado con el régimen antedicho, independientemente de la evidencia o no de enfermedad activa.

El empiema es otra complicacién rara de la tuberculosis que se caracteriza por la presencia de pus y calcificacion de la
pleura visceral, existiendo generalmente tuberculosis pulmonar concomitante. (15)

El derrame pleural tuberculoso grave tiene caracteristicas similares al derrame paraneumonico complicado, siendo de mal
prondéstico la presencia de loculaciones, pH inferior a 7,25 y glucosa en liquido menor de 50 mg/dl. En estos casos los pasos
a seguir son similares al derrame paraneumaonico complicado. (16)

Conclusiones

El Gold Standard para el diagndstico de tuberculosis es el cultivo.
Este método puede requerir de 4 a 8 semanas y en el caso de tuberculosis pleural solo es positivo en 1/3 de los casos
cuando el material es liquido pleural y en menos de 2/3 en los cultivo de pleura.

En areas con alta prevalencia de tuberculosis, el hallazgo de granulomas, especialmente con necrosis caseosa, es un
criterio aceptado para el diagndstico de tuberculosis pleural.

Como criterios aislados, la edad, el dosaje de proteinas y el recuento de linfocitos en liquido pleural, sumados a la
actividad de la ADA son utiles para diferenciar el derrame tuberculoso de otras causas de derrame.

ADA puede no aumentarse en pacientes con SIDA debido a disminucion linfocitaria.
En pacientes con SIDA puede determinarse interferdn gamma, con similar sensibilidad pero elevado costo.

El punto de inicio para cualquier diagnéstico es la sospecha basada en la historia clinica y la epidemiologia de la
enfermedad en la region.
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En pacientes mayores de 35 afios la probabilidad de malignidad aumenta considerablemente y el diagndstico de
tuberculosis pleural deberia establecerse por microbiologia o histologia.

Derrame Pleural y Absceso Subfrénico

El absceso subfrénico puede ser el resultado de cirugias abdominales (las cirugias de bazo, estdmago, duodeno y
pancreas predisponen a la formacion de abscesos izquierdos; mientras que las del tracto biliar son la causa mas frecuente de
abscesos derechos); perforacion visceral (apéndice, colon, vesicula); diverticulitis; colecistitis; pancreatitis y trauma. La
incidencia se incrementa con la cirugia de emergencia, el sangrado y la contaminacién por contenido intestinal. En casos de
intervencion quirurgica el intervalo entre esta y la aparicion del absceso puede variar entre 1 a 3 semanas y hasta 5 meses.
La inflamacién diafragmatica resultante del absceso adyacente probablemente incremente la permeabilidad de los capilares
en la pleura diafragmatica y conduzca al derrame, el cual puede estar presente en 60-80% de los casos y acompafiarse de
infiltrados pulmonares basales, atelectasias, elevacion del hemidiafragma y a menudo gas visible en la cavidad del absceso.
El empiema secundario a la penetracion diafragmatica por el absceso ha sido informado hasta en el 18% de los casos. Las
manifestaciones clinicas pueden ser proteiformes debido al uso de antibidticos, no siendo raro el dolor abdominal y/o
pleuritico, dolor en el hombro y fiebre. La aspiracion con aguja dirigida por TAC permite aislar el germen, que en la mayoria
de los casos corresponden a Escherichia coli y a Staphyfilococcus aureus. Los derrames estériles se resuelven con el
tratamiento del absceso; el empiema debe manejarse como tal.(17)

Derrame Pleural asociado a VIH

La incidencia y prevalencia de derrame pleural en los pacientes afectados por el flagelo VIH/SIDA ha demostrado ser
ampliamente diferente en los trabajos publicados en las distintas regiones del mundo. Se podria decir que se encuentra entre
un 7-27% de los pacientes VIH hospitalizados. Asi mismo, la etiologia preponderante adquiere los matices epidemioldgicos
de cada region.

El diagndstico diferencial del derrame pleural en los pacientes VIH difiere de los inmunocompetentes. En un estudio
prospectivo que involucré 58 pacientes con VIH y derrame pleural en la radiografia de térax las causas fueron Sarcoma de
Kaposi (SK) en un tercio de los casos, derrame paraneumonico en el 28%, tuberculosis en el 14%, neumonia por
Pneumocistis carinli en un 10% y linfoma en alrededor del 7%.

La combinacién de los derrames pleurales bilaterales con consolidacién focal del espacio aéreo, nédulos intrapulmonares,
y/o adenopatias hiliares sugieren la presencia de SK. El derrame unilateral asociado a consolidacién focal del espacio aéreo
en ausencia de nodulos intrapulmonares sugiere derrame paraneumonico. Si existe infiltrado miliar y/o adenopatias hiliares
sospechar tuberculosis. (18)

Derrame Paraneuménico y Empiema asociado a VIH/SIDA

Los derrames paraneumonicos son comparativamente mas frecuentes en este grupo de pacientes, asi como lo es la
necesidad de tratamientos invasivos tales como la colocacion de tubo de térax, ventana pleurocutanea y la decorticacion.
También son mas frecuentes los hallazgos de hemocultivos positivos y las infecciones pleurales a Staphylococcus aureus, lo
cual hace necesario tener siempre presente a este patdgeno al elegir la antibioticoterapia empirica.

Derrame Pleural Tuberculoso en pacientes VIH/SIDA

Se presenta mas frecuentemente en pacientes con recuentos de CD4 mayores a 200/mm3 que en aquellos con recuentos
menores. Esto pone en evidencia que la patogenia se debe mas a la hipersensibilidad retardada generada por esta infecciéon
que a una infeccion en si del espacio pleural. Aun, en los casos de coinfeccion con el VIH, es mas frecuente hallar resultados
positivos en los baciloscépicos y/o cultivos que en los pacientes inmunocompetentes.

Otra caracteristica distintiva es la menor sensibilidad de los marcadores indirectos de la infeccién por TBC como el ADA.

La metodologia diagndstica permanece invariable, siendo el aislamiento del microorganismo o la demostracion de
granulomas caseificados indispensables para el diagndstico.

Derrame Pleural por Sarcoma de Kaposi (SK)

El SK pleuropulmonar ocurre en aproximadamente el 20% de los pacientes con SK cutaneo y se encuentra vinculado a la
infeccion por el VHS tipo 8. Radiograficamente se comporta como infiltrados bilaterales y un 50% tiene evidencias de derrame
pleural uni o bilateral. Segun resultados necrépsicos, la afectacion se encuentra en la hoja visceral de la pleura y no en la
parietal.

El diagndstico definitivo de derrame asociado a SK es complejo, siendo caracteristico un exudado de apariencia
serosanguinolenta o hemorragica (inespecifico), no existiendo posibilidad de establecerlo por citologia del liquido, como
tampoco por puncion transtoracica por falta de efectividad por compromiso de la hoja parietal. Si suele ser muy util la
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toracoscopia, que mostrarg el aspecto de la lesién. El liquido adquiere la apariencia del quilotérax en cerca del 20% de los
casos, probablemente por compromiso tumoral del conducto toracico.El tratamiento suele requerir pleurodesis dado su dificil
manejo.

Derrame Pleural asociado a Linfomas

Los linfomas son de 60 a 100 veces mas frecuentes en esta poblacién, y especialmente lo son los linfomas no Hodgkin de
células B. La presentacion tipica de los derrames pleurales por estas causas es la de un liquido a predominio linfocitario tipo
exudado, con elevadas concentraciones de LDH en el mismo, sin una masa adyacente identificable.

Derrame Pleural por Neumonia a Pneumocystis Carinii
A pesar de la frecuencia de aparicion de esta entidad, el hallazgo de derrame pleural no es un hecho habitual. Se asocia,
aunque en menor medida que los linfomas, a elevaciones de LDH en liquido pleural.

Otras causas

En nuestro medio son de importancia para tener presentes las afectaciones broncopulmonares debidas a hongos
endémicos como Histoplasmosis, Paracoccidiomicosis, Criptococosis, Aspergilosis, etc; como asi también tener presente que
los pacientes infectados por VIH tienen un mayor numero de complicaciones que pueden derivar en un derrame pleural, tanto
exudado como trasudado.

Conclusiones

En pacientes con serologia positiva a VIH deberan ser estudiados mas exhaustivamente
considerando patégenos no comunes en inmunocompetentes.

Derrame Pleural en la Insuficiencia Cardiaca Congestiva (ICC)

La ICC es la causa mas frecuente de derrame tipo trasudado, y quizas de todo tipo de derrame segun algunas series.(1,19)
El patron de manifestacion mas tipico es el derrame pleural bilateral (75%), de mayor jerarquia en el lado derecho. Cuando lo
hace como derrame unilateral este hemitorax es el mas frecuentemente afectado en una relacion de 2 a 1. No es infrecuente
la aparicién en las imagenes del “tumor fantasma”, un signo derivado de la acumulacién del derrame en las cisuras, y que se
ve como una imagen fusiforme, de limites netos, en la proyeccién de las mismas.

El 75% de los derrames secundarios a ICC resuelven dentro de las 48 horas de respuesta clinica al tratamiento, siendo
entonces indicacion de toracocentesis en casos de derrames persistentes luego de tratamiento médico por mas de tres dias,
en derrames unilaterales, en paciente febril o con dolor toraxico pleuritico y en derrames no asociados con cardiomegalia. Ver
tabla 6.

Tabla 6.Indicacion para la toracocentesis en derrames pleurales de pacientes con ICC (1, 19, 20)

Derrame pleural unilateral

Derrames con diferencias de gran jerarquia entre ambos hemitérax.

Derrames uni o bilaterales en ausencia de cardiomegalia.

Presencia de fiebre.

Dolor de tipo pleuritico.

Refractariedad al tratamiento de la ICC luego de 48 horas.

Pacientes con ICC y otras condiciones que puedan justificar la aparicién de derrame:
(neoplasias, infecciones, colagenopatias, VIH).

Luego de la toracocentesis, no es infrecuente encontrar en estos pacientes derrames clasificados como exudados segun
los criterios de Light, casos en los cuales es necesario hacer algunas consideraciones:

e El uso previo de diuréticos puede transformar un trasudado en exudado al extraer la fraccion liquida del derrame y asi
incrementar la concentracion proteica y de LDH en el espacio pleural.
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e La toracocentesis traumatica o reiterada puede incrementar los niveles de LDH del fluido pleural al lisar los glébulos rojos
contenidos en él.

De lo expuesto se deduce que los criterios de Light no siempre son adecuados para distinguir entre trasudados y exudados
en pacientes con ICC, debiéndose calcular para el primer caso el gradiente de albumina entre suero y liquido pleural, y para
el segundo la concentracion corregida de LDH en el liquido pleural con la siguiente formula (21):

LDH corregida = LDH medida — 0,0012 x GR/uL

Un parametro util para el diagnéstico de derrame pleural secundario a ICC es el propéptido natriurético cerebral (NT-
proBNP), tanto en medicién plasmatica como pleural, con sensibilidad cercana al 90%. Este seria util en aquellos derrames
de posible causa cardiaca en pacientes con tratamiento diurético y que cumple criterios de Light para exudado. Su valor de
corte es de 1500 pg/ml. En estos casos recordar la utilidad en la utilizacion del gradiente de albdamina liquido/plasma.(22)

En un estudio publicado en el afio 2002 se compararon los hallazgos derivados de liquidos pleurales de pacientes con ICC
que requirieron toracocentesis por alguna de las causas precedentes y se observd que la incidencia de trasudado y exudado
era similar (21,23). Al 74,16% de los pacientes con exudados pleurales se les encontré inicialmente, o a lo largo del
seguimiento, alguna causa que lo justificara, como infecciones, neoplasias, uremia, colagenopatias, etc. El 25,84% restante
correspondidé a derrame secundario a by pass aorto coronario (47,83%), exudado por ICC sin que medie otra causa evidente
(34,78%) y contaminacién de la muestra por glébulos rojos (17,39%). Todos los pacientes habian recibido diuréticos
previamente y se hallé una dosis promedio mayor entre quienes presentaban exudados. (23)

Conclusiones

El derrame pleural bilateral es la forma de presentacién mas frecuente (75%).

El 75% resuelve dentro de las 48 horas luego de tratamiento diurético adecuado.

Tener en cuenta que luego de tratamiento diurético la mayoria se transformaran de trasudados a exudados.
Existen situaciones que requieren toracocentesis diagnostica.

Derrame Pleural en Tromboembolismo Pulmonar (TEP)

Deberia ser considerado en cualquier paciente con un derrame pleural de origen incierto, sobre todo si se acompafia de
taquicardia, taquipnea y dolor pleuritico del lado del derrame.

Entre los mecanismos fisiopatoldgicos responsables de su origen se destacan la obstruccion de los vasos pulmonares y el
aumento de permeabilidad de los mismos; en el primer caso, la acumulacién de liquido es la resultante de un incremento de
presion en los capilares de la pleura parietal debido a la falla derecha condicionada por la obstrucciéon vascular; en el segundo
caso, la liberacién de mediadores inflamatorios por parte de las plaquetas del trombo, o la isquemia de los capilares distales a
la obstruccién, conlleva a un aumento de la permeabilidad de los capilares pulmonares o de los de la pleura visceral, con
salida de liquido y proteinas al espacio pleural. De acuerdo a cual mecanismo esté presente, el derrame presentara las
caracteristicas de trasudado o exudado.

El derrame acompaia a un 30-50% de los pacientes con TEP y generalmente es pequeio, ocupando menos del 15% del
hemitérax afectado o limitdndose a borrar el angulo costofrénico. Frecuentemente es unilateral, aunque puede ser bilateral.
En situaciones en las cuales el TEP se acompafia de infarto pulmonar (15%), la necrosis del tejido pulmonar puede producir
derrame hemorragico en mas del 80% de los casos, aunque 35% de pacientes con TEP sin infarto radioldgico también lo
presentan. La presencia de derrame hemorragico debe sugerir el diagndstico, sobre todo si se ha excluido trauma, malignidad
o sindrome de injuria postcardiaca.

Los pacientes sin evidencia radiolégica de infarto aclaran sus derrames en menos de 7 dias con la terapia anticoagulante;
tardando mas tiempo ante la presencia de infarto. El derrame que acompana al TEP generalmente alcanza su mayor volumen
durante las primeras 72 horas, si el derrame aumenta después de este tiempo, debe pensarse en embolismo recurrente,
hemotérax por anticoagulacion, infarto infectado o en un diagndstico alterno. En estos casos se deberia realizar una
toracentesis diagnoéstica con el fin de excluir derrame paraneumédnico complicado o hemotdrax. Ante la presencia de este
ultimo se debe suspender la anticoagulacion y colocar un tubo de térax. (24, 25)
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Conclusiones

Considerar este derrame en aquellos casos de etiologia incierta.
Puede ser tanto exudado como trasudado.
Cuando se acompafa de infarto pulmonar es frecuente el hemotérax.

Derrame Pleural en Hepatopatias Crénicas

El derrame pleural puede ocurrir ante la sola presencia de cirrosis, pero es mucho mas frecuente cuando la ascitis esta
presente. La disminucion de la presion oncoética plasmatica no parece ser la causa predominante y de hecho, el mecanismo
principal parece ser el paso de liquido ascitico hacia la cavidad pleural a través de comunicaciones peritoneopleurales. En
algunos pacientes con cirrosis, el paso del liquido a través del diafragma puede llevarse a cabo por intermedio de los vasos
linfaticos. En el 70% de los casos se produce en el hemitérax derecho y menos frecuentemente en el izquierdo (15%). El
tratamiento debe incluir el de la enfermedad de base. (26, 27)

Sindrome Nefrético

La presencia de derrame pleural es un hallazgo frecuente en pacientes con sindrome nefrético, hasta un 21% en algunas
series. La hipoalbuminemia conduce a una disminucién de la presién oncoética del plasma, mientras que la retencién salina
produce hipervolemia con aumento de la presién hidrostatica intravascular, favoreciendo la formaciéon de trasudados. Los
derrames son bilaterales, frecuentemente infrapulmonares y asociados a la presencia de edema periférico.

La toracocentesis debe realizarse siempre para confirmar trasudado. En presencia de exudado el TEP es la causa mas
probable, debido al estado de hipercoagulabilidad presente en estos casos, presentandose como derrame bilateral de
diferente tamafio. El tratamiento esta dirigido a la nefropatia subyacente. La toracocentesis terapéutica esta indicada si hay
disnea grave. (19)

Derrame neoplasico

Dentro de las causas de derrame neoplasico, el cancer de pulmén es el mas frecuente (Tabla 7). Al momento de la
presentacion el sintoma mas comun es la disnea, proporcional a la cantidad de liquido acumulada. Los derrames malignos
son siempre exudados, pudiendo ser hemorragicos, en estos casos descartar hemotdrax, como se explicé anteriormente.

A pesar de que altos niveles de amilasa en liquido estan tipicamente asociados a enfermedad pancreatica y ruptura
esofagica, pueden estar presentes hasta en el 10% de las enfermedades metastasicas. Los niveles de acido hialurénico son
muy utiles para el diagnéstico de mesotelioma.

La determinacion de marcadores tumorales en liquido pleural no es util porque esta altamente relacionada con las
concentraciones plasmaticas.

El hallazgo de células neoplasicas en las pleuresias malignas varia de un 50 a un 90%. Esto depende de varios factores: la
histologia tumoral, el nimero de muestras obtenidas y la experiencia del patélogo. Algunas neoplasias, como los
adenocarcinomas, tienen gran tendencia a la exfoliaciéon, mientras que otras como el linfoma Hodgkin, en cambio, tienen una
tendencia reducida presentando menos probabilidad de hallazgo de células neoplasicas.

La biopsia pleural con aguja puede realizarse con instrumentos que permitan realizar toracocentesis, con un rédito
diagnéstico de alrededor del 50% en estos casos.

La toracoscopia tiene una alta sensibilidad en pacientes con neoplasia pleural, mayor al 90%, sin embargo su indicacion
precisa en el derrame pleural es controversial. De hecho, casi en la mitad de los pacientes en quienes se indica toracoscopia,
no se demuestra malignidad.

Un estudio realizado sobre 93 pacientes con derrame pleural encontré que la asociacion de TAC de térax sugestiva de
malignidad (masas pulmonares o pleurales, atelectasias o adenopatias), periodo sintomatico mayor a 30 dias (disnea, dolor
toracico o sindrome constitucional), liquido pleural hemorragico y ausencia de fiebre, se asocia con malignidad detectable por
toracoscopia. En este estudio ninguin paciente con uno o ninguno de los criterios anteriores presenté neoplasia pleural, solo el
24% de quienes presentaron dos criterios y el 74% de aquellos con tres; por otro lado, en todos los pacientes que cumplieron
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los cuatro criterios se diagnosticé malignidad. Con la utilizaciéon de estos predictores clinicos y radiolégicos podria mejorarse
la indicacion de una técnica invasiva como la toracoscopia.(28)

En la actualidad, la toracoscopia deberia preferirse y esta indicada en los derrames pleurales que contindian sin diagndstico
etiolégico después de realizar una analitica adecuada y una o dos toracocentesis diagnosticas.

Si existe sospecha de mesotelioma por la historia clinica o por radiologia, la toracoscopia deberia realizarse sin demora. La
principal contraindicacién relativa esta dada por la presencia de adherencias pleurales extensas que dificulten la produccién
del neumotodrax y la realizaciéon de un minucioso examen de la pleura y la superficie pulmonar. Otras contraindicaciones son
la coagulopatia y la insuficiencia respiratoria severa. La complicacion mas temida es el enfisema; los pacientes con
mesotelioma pleural maligno tienen riesgo, aunque bajo, de siembra neoplasica en el sitio de la toracoscopia.

La toracocentesis es un primer paso esencial en el diagndstico y tratamiento del derrame pleural recurrente. El drenaje y la
pleurodesis con agentes esclerosantes ha demostrado ser un procedimiento efectivo en el tratamiento paliativo de estos
pacientes. Entre los agentes esclerosantes los talcos libres de asbesto probaron ser superiores a otros agentes comunmente

utilizados, con una efectividad del 81 al 100% comparado con el 70-75% de la
tetraciclina. (29) Pulmon 32,6%
Mama 11,5%

La citologia del liquido pleural es la Linfoma 10,8% forma menos invasiva, rapida y eficaz
de establecer el diagndstico de Ovario 7,5% malignidad. Sin embargo, el porcentaje
de derrames pleurales malignos que se Estomago 4,7% diagnostican con este método varia
entre el 40 y el 87%, con una media Colon 3,4% del 60%. Ver tabla 8.

Los derrames pleurales Mesotelioma 3,4% paramalignos dan resultados negativos
en la citologia. Algunos ejemplos de LLC 2% este tipo de derrames son la
neumonitis obstructiva que produce un Esofago 1,4% derrame  pleural paramaligno, la
obstruccion del conducto toracico con Higado 1,4% la formacién de un quilotérax, la
embolia pulmonar o los trasudados Mieloma 1,4% secundarios a atelectasia obstructiva,
hipoalbuminemia, sindrome de vena Sarcoma de Kaposi 1,4% cava superior o pulmén atrapado. (30)

Neurofibroma 1,4%

En un estudio, con resultados Pancreas 0,7% iniciales prometedores, se detectd
actividad de telomerasa en liquido Rifion 0,7% pleural (por una técnica de PCR-
ELISA) en el 91,4% de 70 derrames Utero 0,7% pleurales malignos, en el 5,8% de 52
derrames pleurales no malignos vy, lo Timoma 0,7% que es mas interesante, en el 90,9%
de 22 derrames muy sospechosos de Indeterminado 14,3% malignidad pero con citologia o

histologia negativas.(31)

Si se sospecha la presencia de linfoma, la citometria de flujo puede establecer el diagndstico demostrando la presencia de
una poblacion clonal en liquido pleural.
Un pH en liquido pleural por debajo de 7,2 en un paciente con derrame maligno sugiere una pobre expectativa de vida. (2)

Tabla 7.

© 2007 Clinica-UNR.org
Publicacion digital de la 1° Cétedra de Clinica Médica y Terapéutica y la Carera de Posgrado de especializacion en Clinica Médica
Facultad de Ciencias Médicas - Universidad Nacional de Rosario.
Todos los derechos reservados.
e-mail: info@clinica-unr.com.ar / www.clinica-unr.org



Derrame pleural Pag 17 de 21

Neoplasias mas frecuentemente vinculadas con derrame pleural. Estudio realizado sobre un total de 147 pacientes con
derrame pleural neoplasico.(32)

Tabla 8. Sensibilidad de la citologia en liquido pleural. (2)

Tipo Tumoral Sensibilidad de la Citologia
Adenocarcinoma >70%
Mesotelioma 10%
Carcinoma escamoso 20%

Linfoma 25-50%
Sarcoma 25%

Conclusiones

Como primer método de estudio se realizara evaluacion de liquido pleural, seguido de biopsia pleural
en sospecha de pleuresia maligna.

La citologia del liquido pleural es la forma menos invasiva, rapida y eficaz de establecer el diagnéstico de malignidad,
sin embargo presenta baja sensibilidad.

Con estudios anteriores negativos podra realizarse toracoscopia.
La determinacion de marcadores tumorales en liquido pleural no es util.
pH menores a 7.2 estan vinculados a sobrevida menor a un mes.

Derrame Pleural Asociado a Colagenopatias

Las colagenopatias son causa frecuente de derrame pleural tanto por mecanismo intrinseco, por complicaciones
secundarias al estado de inmunodepresién o por su tratamiento farmacoldgico. A pesar de los grandes avances realizados en
torno a estas enfermedades, se desconoce la incidencia verdadera de derrame pleural en estas patologias.(1)

Derrame Pleural asociado a Lupus Eritematoso Sistémico (LES)

La presentacion toracica mas comun del LES es la pleuritis, con o sin derrame pleural asociado, o como manifestacion de
poliserositis. Segun diferentes series, la evidencia en vida de derrame pleural se produce en aproximadamente el 50% de los
pacientes, lo cual no coincide con los hallazgos postmortem, donde se suele encontrar compromiso pleural hasta en un
93%.(1,33,34) Su incidencia es mas frecuente en mujeres y por lo comun es una manifestacion tardia en la evolucion de la
enfermedad. Raramente se comporta como la forma de presentacion (5%).

El hallazgo radiografico mas tipico es el de un derrame pleural bilateral de leve a moderado, aunque no es exclusivo.
Puede verse asociado a cardiomegalia y a imagenes de compromiso pulmonar como infiltrados pulmonares o atelectasias.
(1,34)

Caracteristicamente, el liquido es un exudado seroso o serohemorragico. La concentracion de proteinas excede los 3,5
g/dl, LDH por debajo de 500 U/L, pH mayor a 7,30 y glucosa mayor a 60 mg/dl. El recuento celular es variable, pudiendo
llegar hasta los 15.000/uL a predominio neutrofilico en fases agudas y linfomonocitario en etapas mas evolucionadas.

Se ha descripto que, con mayor o menor implicancia, la determinacion del FAN, ANA, células LE, complemento, etc, tienen
importancia diagndstica en los derrames asociados al LES.(34) El FAN es considerado el determinante mas sensible (sobre
todo si los titulos exceden 1/160 y/o el cociente FAN pleural/FAN sérico es mayor a 1), tal es asi que ante la sospecha firme
de esta entidad, y FAN sérico negativo, esta recomendado el dosaje del FAN pleural. Lamentablemente su especificidad cae
en comparacién con otros marcadores, como los anticuerpos anti-ADN. De igual forma, han sido descriptas formas sin
deteccion de ningun marcador serologico que avale el diagnostico de LES.(1,34) Otros trabajos presentan resultados
controvertidos acerca de la utilidad de FAN en liquidos de serosas.

Se considera que en los casos de compromiso leve no deberia llevarse a cabo ninguna forma de tratamiento especifico
mas que el de la enfermedad de base. Diferente es la postura si el compromiso es mayor, donde esta recomendado
incrementar las dosis de corticoides a 1 mg/Kg/dia hasta que los sintomas cedan y suspender o disminuir la dosis
gradualmente. Drogas como la hidroxicloroquina han demostrado ser eficaces en combinacion con corticoides.
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Derrame asociado a Artritis Reumatoide (1,34,35)

Al igual que en LES , la pleuritis es la manifestacion toracica mas frecuente, alcanzando en algunos estudios basados en
autopsias al 50% de los casos. En vida, la incidencia de estas manifestaciones no supera el 5%. A pesar que la incidencia de
AR es mayor en la poblacién femenina, el derrame asociado a esta enfermedad es mas frecuente en varones en una relacion
4 a 1. Por lo general el compromiso articular es extenso, en pacientes mayores a 45 afios de edad y presentan nddulos
subcutaneos (80%); siendo estos ultimos considerados factores predisponentes para padecer enfermedad pleural.

La presentacion clinica puede ser asintomatica, hallazgo de estudios radiograficos, o bien simular un cuadro de neumonia
bacteriana. Se describen cuadros transitorios, permanentes y en ciertas ocasiones, recurrentes. En la radiografia de térax la
imagen tipica consiste en un derrame unilateral de escasa o moderada cuantia, aunque esto no es invariable, presentandose
incluso, derrames de gran jerarquia. En situaciones aisladas puede coexistir con evidencias de cardiomegalia y/o nédulos
pulmonares.

La toracocentesis mostrara un exudado con mas de 3,5 gr/dl de proteinas, que puede ser seroso, turbio, lechoso,
serohemorragico y hasta en algunas ocasiones puede configurar un empiema. Las caracteristicas fisicoquimicas revelan un
pH menor a 7,20, glucosa menor a 40 mg/dl y una concentracion de LDH mayor a 700-1000 UI/L. Si bien lo descrito es lo
clasicamente aceptado, existe un 20% de casos en los cuales los hallazgos no son tales. Muchas veces, sobre todo con los
liquidos turbios, la concentracion de colesterol es alta, probablemente por el elevado reclutamiento de células que se
destruyen y la insuficiencia del drenaje linfatico, consecuencia del depdsito de fibrina sobre la superficie pleural. En el
recuento celular predominan las mononucleares, eosindfilos y algunas células multinucleadas, siendo caracteristica la
descripcion de los Ragocitos, aunque su presencia no es diagnostica.

La resolucion de estos derrames es lenta, llevando de 3 a 4 semanas para gran parte de ellos y hasta un 50% demorara
un periodo que va desde 7 meses a 5 afos.

El tratamiento consiste en el de la enfermedad de base.

Granulomatosis de Wegener

La escasez de publicaciones respecto a esta enfermedad es quizads la responsable de que los datos epidemiolégicos
brindados por las revisiones sean dispares, mostrando incidencias que van desde un 5% al 55%. (34)

Por lo general se han visto derrames unilaterales con predominio de neutrdfilos en la citologia, que contextualizados en la
gravedad de la enfermedad que les da origen no constituyen un problema clinico a resolver, respondiendo al tratamiento
basal de la granulomatosis de Wegener.

Enfermedad Mixta del Tejido Conectivo
El derrame pleural asociado a esta entidad suele ser bilateral, acompafado de dolor tipo pleuritico y con caracteristicas de
exudado. Ninguna serie demostro la presencia de derrame pleural clinicamente probleméatico en esta patologia.(34)

Sindrome de Sjogren

La presencia de derrame asociado a este trastorno es anecdoético, a menos que este se manifieste de manera secundaria a
cualquier otra colagenopatia con mayor asociacién. Asi mismo, en los casos donde se constaté su presencia, la magnitud no
era importante.(34)

Polimiositis / Dermatomiositis

La ocurrencia de derrame pleural en estos casos es, como en los casos precedentes, muy rara. Quizas su causa principal
provenga de las complicaciones infecciosas derivadas de la alteracion de la mecanica deglutoria y respiratoria que
predisponen a la broncoaspiracién con clearence comprometido.(34)

Esclerosis Sistémica Progresiva
Si bien se han descrito casos de derrame pleural, son mas frecuentes otras complicaciones como el engrosamiento pleural,
formacion de bullas y neumotérax espontaneo recurrente de dificil reabsorcion. (34)

Espondilitis Anquilosante
Es extremadamente raro. Segun datos aportados por Shan, la presencia de derrame pleural fue de 3 casos en 2.080
pacientes. (34)

Sindrome de Churg Strauss
Acompanfado frecuentemente por derrame pleural (29%), son exudados, sanguinolentos y con alto contenido de células a
predominio de eosindfilos. Presenta excelente respuesta a corticoides.

Sindrome de Beghet
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En esta entidad, de rara aparicion, el 70% se acompafia de derrame. Frecuentemente, el mismo tendra la apariencia de
quilotérax, implicandose como rol patogénico a la trombosis de la vena cava superior, el tronco braquiocefalico y por
consiguiente, obstruccion al drenaje del conducto toracico.

Conclusiones

LES y AR son las patologias reumaticas mas comunes causantes de derrame pleural.
Corresponde a un exudado el estudio del liquido.
La determinacion de FAN en liquido de serosas para diagnéstico de LES es controvertido.

Otras patologias asociadas a derrame pleural

Drogas y derrame pleural

Los medicamentos son una causa demostrada, aunque infrecuente de derrame pleural. Los mecanismos por los que se
produce este efecto no son conocidos, aunque se han postulado, entre otros, la reaccidon de hipersensibilidad y la toxicidad
directa por via inflamatoria u oxidativa. La lista de medicamentos causantes crece dia a dia y en la actualidad abarca un
amplio espectro de agentes utilizados en enfermedad cardiovascular, antiinflamatorios, quimioterapicos y antibiéticos.
Establecer la relacion de causalidad requiere el conocimiento de la toma del medicamento, una relacion temporal coherente
con la presentacion del derrame y, a ser posible, demostrar la resolucién del cuadro tras la retirada del medicamento. Ello
resulta esencial dado que no hay datos especificos que avalen el diagndstico. El derrame puede ser uni o bilateral, y a
menudo se acompafia de neumonitis. El liquido pleural en ocasiones presenta eosinofilia, aunque este hallazgo no tiene valor
diagnostico. La biopsia pleural suele demostrar tan sélo inflamacion inespecifica. Una norma general es descartar otra causa
posible de derrame antes de atribuirlo a una causa farmacolégica. El tratamiento, consiste en la suspension del medicamento.

Algunos farmacos y su relaciéon con derrame pleural:

La amiodarona puede producir en el 6% de los casos efectos secundarios en pulmén como infiltrados alveolares e
intersticiales, engrosamiento pleural, nédulos y mas raramente derrame pleural, comenzando generalmente 2 a 30 semanas
luego de iniciar la droga.

El minoxidil se ha asociado a derrame pleural y pericardico.

La nitrofurantoina produce alteraciones pulmonares en un 5 a 25% de los pacientes, generalmente agudos vinculados a
hipersensibilidad. El derrame se encuentra generalmente asociado a infiltrados pulmonares, acompafado en un alto
porcentaje de eosinofilia en sangre y liquido pleural. La administraciéon crénica ha sido asociada a neumonitis intersticial y
fibrosis pulmonar. (36) Otros farmacos se describen en tabla 1.

Mixedema

El mixedema produce alteraciones funcionales de varios 6rganos. Si bien es infrecuente que se presente con derrame
pleural, deberia ser considerado en el diagnostico diferencial del derrame pleural, cuando no se puede determinar la causa,
ya sea que se trate de un trasudado o de un exudado.

La mayoria de los pacientes con mixedema y derrame pleural tienen concomitantemente derrame pericardico; cuando se
presentan los dos juntos, el liquido pleural es, con frecuencia, un trasudado. El tratamiento del derrame es el del
hipotiroidismo. (37)

Sindrome de las ufias amarillas

El sindrome de ufias amarillas es un desorden infrecuente que aparece en la edad media de la vida y en individuos
mayores. La asociacion de ufias amarillas y linfedema fue descrita por primera vez en 1964 y posteriormente se describi6 su
asociacion con derrame pleural recurrente, triada con la cual se presenta el sindrome, que ademas suele presentar
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bronquiectasias, sinusitis, bronquitis y neumonias a repeticion. Se cree que la patogénesis estaria relacionada con defectos
anatomicos o funcionales de los vasos linfaticos.

Las ufias presentan una tipica coloracion amarilla distal o total, con crecimiento lento (de 0,1 a 0,25 mm/semana; normal:
0,5-2 mm/semana) y distréfico, engrosamiento y pérdida de cuticula de patogenia no aclarada, asi como onicomicosis
frecuentes. Las manifestaciones individuales del sindrome pueden aparecer en diferentes momentos y el diagndstico se
puede establecer si estan presentes dos de ellas. El liquido pleural suele ser un exudado linfocitario, con concentracion baja
de ADA, si bien en ocasiones puede ser de caracteristicas quilosas.

No hay tratamiento especifico para este sindrome. (38)

Conclusiones finales
A pesar de toda la metodologia diagnostica descripta anteriormente, aproximadamente entre un 5% a 10% de las veces no
se llega al diagndstico etioldgico en los derrames pleurales exudativos. En estos casos se sugiere el seguimiento del paciente
cuando la evaluacion antes mencionada es negativa y no se observan signos de malignidad en la metodologia por imagenes
utilizada (como engrosamiento pleural o nédulos pulmonares), siendo en estos casos la mayoria de ellos benignos. (1, 3)
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