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Historia del articulo: Introduccion: El derrame pleural (DP) maligno se asocia a un mal prondstico, pero la mortalidad de los
Recibido el 23 de mayo de 2022 pacientes con derrames no malignos no ha sido suficientemente estudiada. Nuestro objetivo fue describir
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) : la evolucidn clinica y explorar los factores asociados con la mortalidad por todas las causasa 1,5y 10
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afos de los pacientes que desarrollan un DP.
Meétodos: Estudio observacional retrospectivo de los pacientes intervenidos mediante toracocentesis
diagnéstica durante el decenio 2008-2017 en un servicio de neumologia. Se evaluaron variables demogra-
ficas, bioquimicas, anatomopatolégicas y evolutivas. La etiologia de los derrames se determiné mediante
Derrame pleural . .
Toracocentesis criterios estandarizados.
Derrame pleural benigno Resultados: Se estudi6 a 358 pacientes con liquido pleural analizado; el 69,2% de los cuales eran varones
Derrame pleural recurrente con una edad media de 68,9 afios (DE 15,1). Predominaron los derrames malignos (29,4%), paraneumo-
Derrame pleural maligno nicos (19,8%) y secundarios a insuficiencia cardiaca (18,9%). Los pacientes con derrame maligno y por
insuficiencia cardiaca tuvieron tasas de mortalidad a un afio del 60,0% y 30,8%, respectivamente y del
85%y 64,7% a 5 afios. El sexo masculino (hazard ratio [HR] 1,46; IC 95%: 1,03-2,07), la citologia positiva
para malignidad (HR 1,66; IC 95%: 1,03-2,68) y la recidiva del derrame (HR 1,61; IC 95%: 1,17-2,21) se
asociaron a un peor prondstico y a mortalidad a 5 afios.
Conclusiones: Los pacientes intervenidos mediante toracentesis por derrame tienen una alta mortalidad
a corto y largo plazo. En nuestros pacientes hospitalizados con DP, los factores asociados con mayor
mortalidad a 1y 5 afios fueron la edad, el sexo masculino, la recidiva del DP y la coexistencia de neoplasia
maligna.
© 2022 Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. en nombre de Sociedad Espafiola de Neumologia y
Cirugia Toracica (SEPAR). Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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ABSTRACT

Keywords: Introduction: Occurrence of malignant pleural effusion (PE) is known to be associated with a poor pro-
Mortality gnosis, but the mortality of patients with non-malignant effusions has not been sufficiently studied. Our
Pleural effusion objective was to describe the clinical course and explore risk factors associated with all-cause mortality
E:gir;;e;t:jrl;l effusion at 1,5 and 10 years ip patients who develop a PE. . . . ‘ . ‘
Recurrent pleural effusion Methods: Retrospective observational study of patients undergoing diagnostic thoracentesis during the
Malignant pleural effusion decade 2008-2017 in a pulmonology service. Demographic, biochemical, pathological and evolutionary
variables were evaluated. The etiology of the effusions was determined using standardized criteria.
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Results: Pleural fluid samples from 358 patients with a mean age of 68.9 years (SD 15.1 years), 69.2%
males, were analyzed. Malignant (29.4%), parapneumonic (19.8%) and secondary to heart failure (18.9%)
effusions predominated. Patients with malignant and heart failure related PE had 1-year mortality rates of
60.0% and 30.8%, respectively, and 85% and 64.7% at 5 years. Male gender (hazard ratio [HR] 1.46; 95% CI:
1.03-2.07), positive cytology for malignancy (HR 1.66; 95% CI: 1.03-2.68) and effusion recurrence (HR
1.61; 95% CI: 1.17-2.21) were associated with a worse prognosis and 5-year mortality.
Conclusions: Patients undergoing thoracentesis for effusion have a high short and long-term mortality. In
our series of hospitalized patients with PE, the factors associated with higher mortality at 1 and 5 years
were age, male sex, recurrence of PE, and coexistence of malignancy.
© 2022 Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. on behalf of Sociedad Espafiola de Neumologia y Cirugia
Toracica (SEPAR). This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://

creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introducciéon

Los derrames pleurales (DP) son un problema médico comtin con
mas de 50 causas reconocidas, que incluyen enfermedades subya-
centes de la pleura o del pulmon, afecciones sistémicas, disfuncién
de 6rganos y el uso de farmacos'. Se diagnostican anualmente en
mas de 1,5 millones de personas en EE. UU.2 y provocan al menos
173.000 toracocentesis cada afio en ese pais>. Otros autores infor-
man de una prevalencia del DP ligeramente superior a 400/100.000
habitantes®. Las causas mas comunes de DP son la insuficiencia car-
diaca, la infeccién pleural y la malignidad®. Aunque los derrames
malignos se asocian con una alta mortalidad, hay poca literatura
sobre la mortalidad de los pacientes con derrame no maligno. El
objetivo de esta investigacion fue describir la evolucién clinica y
explorar los factores asociados con la mortalidad a 1, 5y 10 afios
en pacientes con DP de diversas etiologias.

Métodos

Este estudio de cohorte observacional retrospectivo se realiz6
en el Hospital Universitario de Cruces (Pais Vasco), un hospital aca-
démico de atencién terciaria con 858 camas, y fue aprobado por su
Comité Etico de Investigacién Clinica (CEIC, E20/06).

Se incluy6 a aquellos pacientes >18 afios hospitalizados con DP
no diagnosticado, a los que se les realizé una toracocentesis entre
enero del 2008 y diciembre del 2017. Se excluy6 a los pacientes
sin un diagnostico definitivo o sin los estudios radiolégicos, del
liquido pleural o seguimiento clinico suficientes, para establecer
un diagnéstico final del DP o su inclusién como DP idiopatico.

Se recogieron variables demograficas (sexo y edad), clinicas
(antecedentes de cancer, cardiopatia, hepatopatia, insuficiencia
renal crénica, enfermedad reumatica, neumonia, tromboembo-
lia pulmonar o injuria cardiaca reciente; tabaquismo, exposicién
previa al amianto y mortalidad durante la fase de seguimiento),
analiticas (concentraciones séricas de proteinas y lactato deshi-
drogenasa [LDH]; recuento de hematies y leucocitos, porcentaje
de neutréfilos y linfocitos, y concentraciones de glucosa, LDH, pro-
teinas, adenosina desaminasa [ADA], pH y citologia en el liquido
pleural [LP]), microbiolégicas (tinciones de auramina o Ziehl-
Neelsen, cultivos en medios sélidos y liquidos, y técnicas de PCR,
en muestras de LP si habia sospecha de un origen infeccioso del
DP), radiolégicas (tamafio, localizacién unilateral o bilateral del DP).
La tomografia computarizada, la ecocardiografia, la biopsia pleural
guiada y la toracoscopia se realizaron segun las indicaciones clini-
cas. Cada paciente fue incluido una Ginica vez, independientemente
del ntimero de toracocentesis realizadas durante su evolucién. Se
utilizaron los criterios clasicos de Light para su clasificacién como
trasudado vs. exudado®. La etiologia clinica de los DP fue deter-
minada por un neumadlogo y un asistente de investigacion, segtin
criterios estandarizados’~°. La mortalidad se evalu6a 1,5y 10 afios.

Andlisis estadistico

Las variables categéricas se expresaron como porcentaje y se
calcularon las diferencias mediante la prueba de x cuadrado. Las
variables continuas se expresaron como media (desviacién estan-
dar) o mediana (rango intercuartil), dependiendo de si seguia una
distribucién normal o no. Se calcularon las diferencias mediante la
prueba t de Student en caso de seguir una distribucién normal o la
prueba U de Mann-Whitney, en caso contrario. Se utilizaron mode-
los de regresion de Cox para analizar la mortalidad total,a 1,5y 10
afios. En los modelos se incluyeron las variables que alcanzaban
la significacién estadistica en el analisis univariado. Se calcula-
ron las curvas de supervivencia de Kaplan-Meier y se compararon
mediante la prueba logrank. Todos los andlisis fueron realizados
con el programa estadistico R (versién 3.6.2) (R: A language and
environment for statistical computing. R Foundation for Statistical
Computing, Viena, Austria. URL https://www.R-project.org/).

Resultados

Se identificé a un total de 504 pacientes durante el periodo de
estudio y se incluyé a 358 pacientes en el andlisis. Se excluyé a 146
participantes por multiples razones, incluidos datos clinicos incom-
pletos, LP insuficiente para su andlisis y pérdida al seguimiento. Las
caracteristicas clinicas de los pacientes se presentan en la tabla 1.

La cohorte estudiada tenia una edad media de 68,9 afios (DE
15,1), con un predominio de varones (69,2%), fumadores (62,0%),
coexistencia de cardiopatia (46,1%) y de neoplasia (23,7%). Los
derrames unilaterales presentaron un predominio respecto a los
bilaterales, que Ginicamente se objetivaron en el 21,7% de los pacien-
tes. Existia una superioridad de los exudados frente a los trasudados
(81,0% y 19,0%, respectivamente). Mas de la mitad de los derra-
mes mostraron una preponderancia linfocitaria (61,8%). Solo el 7,5%
de las citologias fueron positivas para malignidad. El 34,9% de los
pacientes precis6é una toracocentesis evacuadora o drenaje como
medida terapéutica inmediata. Ademas, en el 17,3% de estos derra-
mes se realizé una pleuroscopia con biopsia pleural encaminada
a filiar su etiologia. La estancia media del ingreso hospitalario de
los pacientes con DP fue de 9,4 dias. La recidiva del DP se pro-
dujo en el 43% de la cohorte, con un predominio en los pacientes
fallecidos durante el evolutivo de su enfermedad (55,6 vs. 27,7%;
p<0,001). Las caracteristicas demograficas y clinicas en funcién del
diagnéstico etiolégico se muestran en la tabla 2. El diagnéstico mas
frecuente fue el derrame neoplasico, seguido del paraneuménico o
empiemay del secundario a insuficiencia cardiaca. Ademas, la cate-
goria diagnéstica «otros» supuso un 23,6% de los derrames totales
(tabla 3).

Los derrames malignos representaron en nuestra cohorte la
categoria diagnéstica predominante: el 29,4% del total. Mostraban
un DP unilateral (92,1%), exudado (96,1%) con predominio linfoci-
tario (79,0%). En el 57,4% de estos pacientes el derrame recidivo.
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Tabla 1
Caracteristicas demograficas y clinicas de la cohorte (N=358

Caracteristicas Resultado

Edad, media (DE) 68,9 (15,1)

Varones n (%) 248 (69,2)

Factores de riesgo n (%)
Tabaquismo 217 (60,6)
Exposicién al amianto 51(14,2)
Enfermedad maligna 85(23,7)
Cardiopatia 165 (46,1)
Hepatopatia 31(8,6)
Insuficiencia renal crénica 59(16,4)
Neumonia 48 (13,4)
Antecedente de enfermedad reumatica 23(6,4)
Tromboembolia pulmonar 9(2,5)
Positnjuria cardiaca 10(2,8)

Caracteristicas del derrame y liquido pleural n (%)
Bilaterales 78 (21, 8)
Unilaterales 280(78,2)
Exudados 282 (78,7)
Trasudados 76(21,3)
Predominio linfocitario 221(61,8)
ADA > 35U/1 35(10,8)

Citologia positiva malignidad
Aislamiento microbiolégico
Datos clinicos de interés n (%)

27(7,5)
10(2,8)

TAC realizada 281(78,5)
Pleuroscopia con biopsia 62 (17,3)
Dias de ingreso hospitalario, media (DE) 9,4 (8,9)
Recidiva de DP 154 (43,0)

Se presentan los valores absolutos y entre paréntesis los relativos de las diferentes
caracteristicas de la cohorte estudiada, excepto en la variable edad y duracién del
ingreso, donde se muestra la media y, entre paréntesis, la desviacién estandar.
ADA: adenosina desaminasa; DE: desviacion estandar; DP: derrame pleural; TAC:
tomografia axial computarizada.

La segunda categoria diagnéstica fueron los derrames paraneu-
monicos o empiemas, el 19,8% del total. El 21,4% de estos derrames
presentaron un valor ADA elevado y en el 9,3% se aislé alglin micro-
organismo en el cultivo.

Los derrames secundarios a insuficiencia cardiaca fueron la ter-
cera categoria diagnéstica mas frecuente: el 18,9% del total de
pacientes. Constituia el grupo con una edad media mas avanzada
(78 afios). Casi un tercio de estos pacientes (29,2%) precisé drenaje
del LP.

Los derrames idiopaticos suponian el 8,1% del total de pacientes
con el protocolo diagnéstico completado. En mas de un tercio de los
pacientes se realizé una pleuroscopia (35,7%) para tratar de filiar la
etiologia del derrame.

Mortalidad de los pacientes con derrame pleural

Como se muestra en el andlisis univariante (tabla 4), existia una
relacién estadisticamente significativa entre la edad y la mortalidad
de los pacientes con DP: la edad media de los pacientes falleci-
dos era de 74,4 afios, 12 aflos mas que la edad media de los no
fallecidos (p <0,001). También evidenciamos una mayor mortali-
dad de aquellos pacientes con exposicion al amianto (p = 0,045), con
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Tabla 3
Etiologia de los DP con la categoria diagnéstica «otros» (N=81)

Diagndstico N (%)
Benigno del asbesto 14 (4,1)
Tuberculoso 12(3,5)
Postinjuria cardiaca 10(2,9)
Insuficiencia renal 8(2,2)
Postraumatico 8(2,2)
Tromboembolia pulmonar 4(1,1)
Posquirtrgico 4(1,1)
Pleuropericarditis virica 4(1,1)
Pleuritis inflamatoria 4(1,1)
Insuficiencia hepatica 3(0,8)
Pulmén atrapado 3(0,8)
Neumotoérax 1(0,2)
Colitis ulcerosa 1(0,2)
Secundario a tratamiento con dasatinib 1(0,2)
Atelectasia 1(0,2)
Bronquiolitis obliterante con neumonia organizada 1(0,2)
Enfermedad granulomatosa 1(0,2)
Secundario a tumor fibroso pleural 1(0,2)

Cada categoria diagnéstica se presenta ordenada en funcién de la frecuencia de pre-
sentacién, con el valor absoluto y, entre paréntesis, el relativo.
DP: derrame pleural.

enfermedad neoplasica (p<0,001), cardiopatia (p=0,001) o insu-
ficiencia renal (p=0,039). Comprobamos una mayor mortalidad
en los pacientes con derrames predominantemente linfocitarios
(p<0,001) y con una citologia en LP positiva para malignidad
(p<0,001). Constatamos una mortalidad significativamente mas
elevada en aquellos pacientes que precisaron drenaje durante
el ingreso (p=0,004) o una pleuroscopia con toma de biopsia
(p<0,001). Cabe resaltar que los fallecidos tuvieron ingresos hospi-
talarios mas prolongados, con una media de 10,5 vs. 8,1 dias de
los supervivientes (p=0,008). También confirmamos una mayor
mortalidad en aquellos pacientes en los que el derrame recidivo
(p<0,001).

La mortalidad global de la cohorte fue del 29,6% (106 de 358
pacientes) a un afio; del 50,5% (181 de 358 pacientes) a los 5 afos
y del 54,7% (196 de 358 pacientes) a los 10 afios.

Los factores asociados a la mortalidad a 1 y 5 afios por cual-
quier causa en nuestra cohorte se presentan en la tabla 5, junto
con los hazard ratio, que estiman el riesgo relativo de muerte en el
tiempo de seguimiento entre los pacientes con una caracteristica
determinada y los que no la tienen. A medida que aumenta la edad,
la mortalidad aumenta tanto a un afo (hazard ratio [HR]=1,03;
IC 95%: 1,01-1,05) como a 5 afios (HR=1,05; IC 95%: 1,03-1,06).
Ademas, los pacientes con ingresos hospitalarios mas prolonga-
dos tienen mayor mortalidad (HR = 1,04; IC 95%: 1,03-1,06). El sexo
masculino (HR=1,46; IC 95%: 1,03-2,07), la citologia positiva para
malignidad (HR=1,66; IC 95%: 1,03-2,68) y la recidiva del derrame
(HR=1,61; IC 95%: 1,17-2,21) se asocian con un peor prondstico y
mayor mortalidad a 5 afios.

Por dltimo, cabe destacar que hubo diferencias significativas
(p<0,001) en la supervivencia de los pacientes con DP en funcién
de su diagndstico, como se aprecia en la figura 1. A un afio (fig 1A),

Tabla 2

Caracteristicas segtn la etiologia de los derrames pleurales
Diagndstico Total Edad Varones Exudado Bilateral

N (%) media (DE) N (%) N (%) N (%)

DP maligno 101 (29,4) 69,1 (12,8) 66 (65,3) 97 (96,1) 8(7,9)
Otros 81 (23,6) 65,4 (16,9) 56 (69,1) 65 (80,2) 14(17,3)
Paraneumdnicoo empiema 68 (19,8) 63 (16,9) 50(73,5) 64 (94,1) 9(13,2)
DP por IC 65 (18,9) 78(9,5) 47 (72,3) 25(38,4) 33(50,8)
Idiopatico 28 (8,1) 69,1 (15,4) 20(71,4) 22 (78,6) 12 (42,9)

Cada categoria diagnéstica se presenta ordenada en funcién de la frecuencia de presentacion, con el valor absoluto y, entre paréntesis, el relativo. Se han excluido aquellos

DP que quedaron sin filiar por no completar el protocolo diagnéstico (15 en total).
DE: desviacion estindar. DP: derrame pleural. IC: insuficiencia cardiaca.



F.Baranda Garcia, I. Herndndez Pérez, J.1. Pijoan Zubizarreta et al.

Open Respiratory Archives 4 (2022) 100201

Tabla 4
Caracteristicas de los pacientes segin estatus vital
Caracteristica Total Fallecidos No fallecidos p N
N=358 N=196 N=162
Edad, media (DE)? 68,9 (15,1) 74,4 (11,4) 62,2 (16,3) <0,001 358
Sexo, N (%) 0,075 358
Mujer 110(30,7) 52(26,5) 58 (35,8)
Var6n 248 (69,3) 144 (73,5) 104 (64,2)
Tabaquismo, N (%) 217 (62,0) 126 (66,7) 91 (56,5) 0,066 350
Exposicion al amianto, N (%)* 51(52,0) 32(62,8) 19(37,2) 0,045 98
Enfermedad neoplasica, N (%)? 85(23,7) 61(31,1) 24 (14,8) <0,001 358
Cardiopatia, N (%)* 165 (46,1) 107 (54,6) 58 (35,8) 0,001 358
Hepatopatia, N (%) 31(8,6) 18(9,1) 13(8,0) 0,842 358
Insuficiencia renal crénica, N (%)? 59(16,5) 40 (20,4) 19(11,7) 0,039 358
Neumonia, N (%)* 48 (13,4) 12(6,1) 36 (22,2) <0,001 358
Enfermedad reumadtica, N (%) 23(6,4) 11 (5,6) 12(7,4) 0,636 358
Tromboembolia pulmonar, N (%) 9(2,5) 3(1,5) 6(3,7) 0,318 358
Posinjuria cardiaca, N (%)? 10(2,8) 1(0,5) 9(5,5) 0,011 358
Caracteristicas de DP y liquido pleural, N (%)
Unilateral/bilateral 0,644 358
Bilateral 78 (21,8) 45 (23,0) 33(20,4)
Unilateral 280(78,2) 151(77,0) 129(79,6)
Clasificacion segiin criterios de Light 0,023 348
Exudado?® 282 (81,0) 146 (76,4) 136 (86,6)
Trasudado? 66 (19,0) 45 (23,6) 21(13,4)
Predominio celular neutréfilos® 68 (22,4) 19(11,9) 49 (34,0) <0,001 304
Predominio celular linfocitos® 188(61,8) 116 (72,5) 72 (50,0) <0,001 304
ADA elevado 35(10,8) 15(8,5) 20(13,5) 0,207 324
Citologia positiva malignidad?® 27(7,8) 25(13,0) 2(1,3) <0,001 343
Andlisis microbiolégico positivo 10(2,9) 4(2,1) 6(3,8) 0,528 342
Drenaje LP? 125 (34,9) 82 (41,8) 43(26,5) 0,004 358
Pleuroscopia-biopsia pleural® 62(17,3) 47 (24,0) 15(9,2) <0,001 358
Dias de ingreso hospitalario, media (DE)* 9,4 (8,9) 10,5(11,2) 8,1(4,8) 0,008 358
Recidiva DP* 154 (43,0) 109 (55,6) 45(27,7) <0,001 358
Diagnéstico DP? <0,001 343
Maligno 101 (29,4) 90 (48,1) 11(7,0)
Otros diagnosticos 81(23,6) 26 (13,9) 55(35,3)
Paraneumonico/empiema 8 (19,8) 13(6,9) 55 (35,3)
Insuficiencia cardiaca 65(18,9) 46 (24,6) 19(12,2)
Idiopdtico 8(8,1) 12 (6,4) 16(10,3)

Se muestra el valor absoluto y, entre paréntesis, la proporcién de los pacientes que fallecieron con cada caracteristica y los que no lo hicieron, excepto para las variables edad

y duracién del ingreso, donde se muestran la media y desviaciones estandar.

ADA: adenosina desaminasa; DP: derrame pleural; LP: liquido pleural; N: niimero de pacientes en los que se dispone del dato.
2 Presentan una diferencia estadisticamente significativa (p < 0,05) entre el grupo de fallecidos y el de no fallecidos.

se percibe una rapida disminucién de la supervivencia de los derra-
mes malignos, que fue del 40% al afio de seguimiento. Los derrames
no malignos trazaron curvas de supervivencia superpuestas en el
rango 80-100%, exceptuando los derrames por insuficiencia car-
diaca, que mostraron peor supervivencia a un afio, del 69,2%. Esta
tendencia se ve reflejada en las figs. 1B y C que muestran la
supervivencia a 5 y 10 afos, respectivamente. Hay que destacar
la supervivencia de los derrames de origen maligno, que a 5 afios
era del 15% y del 0% a 10 afios, y los de causa cardiaca, del 35,3% a

5 afios y del 20% a 10 afios. El resto de las etiologias mostraron una
mayor supervivencia a los 5 y 10 afios de seguimiento.

Discusion

Es conocido que la mortalidad a corto plazo asociada a los DP
es muy marcada en el caso de los derrames malignos. Sin embargo,
los datos de supervivencia de los derrames de otras etiologias a
corto y largo plazo son escasos. Este estudio evalda la mortalidad

Tabla 5

Factores asociados a la mortalidad global a uno y 5 afios. Mortalidad a un afio Mortalidad a 5 afios
Variables HR IC95% p HR IC 95% D
Edad 1,03 (1,01-1,05) <0,001 1,05 (1,03-1,06) <0,001
Sexo: hombre 1,24 (0,8-1,93) 0,331 1,46 (1,03-2,07) 0,034
Duracién del ingreso 1,04 (1,03-1,06) <0,001 1,04 (1,03-1,06) <0,001
Insuficiencia cardiaca 0,19 (0,11-0,32) <0,001 0,38 (0,25-0,57) <0,001
Paraneuménico/empiema 0,07 (0,03-0,20) <0,001 0,11 (0,05-0,21) <0,001
Otros DP 0,12 (0,06-0,23) <0,001 0,2 (0,12-0,33) <0,001
Idiopatico 0,17 (0,07-0,42) <0,001 0,22 (0,11-0,44) <0,001
Neumonia 0,28 (0,08-0,91) 0,035 - - -
Pleuroscopia 0,41 (0,25-0,69) <0,001 - - -
Citologia positiva para malignidad - - - 1,66 (1,03-2,68) 0,038
Recidiva de DP - - 1,61 (1,17-2,21) 0,003

En el modelo de regresion de Cox para analizar la mortalidad se incluyeron las siguientes variables: edad, sexo, cancer, cardiopatia, neumonia, citologia positiva para
malignidad, drenaje de LP, pleuroscopia-biopsia pleural, duracién de la hospitalizacién, recidiva de DP, diagnéstico final y clasificacién segtn los criterios de Light. Se
presentan solo aquellas variables que se asociaron significativamente con la mortalidad global al afio y 5 afios tras el DP.

DP: derrame pleural; IC: intervalos de confianza; HR: hazard ratio.
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Figura 1. Curvas de supervivencia de Kaplan-Meier para los derrames en funciéon

del diagnéstico etiolégico. A) Supervivencia a un afio. B) Supervivencia a 5 afios. C)
Supervivencia a 10 afios.
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a corto, medio y largo plazo en pacientes que han sido tratados
mediante toracocentesis y cuyo derrame se atribuye a una variedad
de etiologias.

La mortalidad a corto plazo en nuestros pacientes tratados
mediante toracocentesis por DP es alta, con un 22,9% de los pacien-
tes fallecidos dentro de los 6 primeros meses de seguimiento,
debido, fundamentalmente, a los DP malignos y a los secundarios a
insuficiencia cardiaca. Reconocer que el derrame se asocia con una
alta mortalidad puede impulsar un tratamiento mas agresivo de la
enfermedad que provoca su manifestacion.

Se sabe que la diseminacién de células malignas al espacio pleu-
ral es un marcador de malignidad avanzada. La supervivencia de
los pacientes con derrame maligno difiere segtin el tipo de tumor
primario, y la supervivencia mas corta se asocia con el cancer de
pulmén’®, Numerosos estudios, incluido este, demuestran que el
derrame maligno se asocia con malos resultados'!'2, En nuestro
estudio, la mayor mortalidad asociada a DP se observé en pacien-
tes con malignidad subyacente. En nuestro pais, en el estudio de
Porcel et al.’?, en el que se analizaron mas de 3.000 toracocentesis
consecutivas, concluyeron que la causa mas frecuente de DP era de
origen maligno, el 27% del total. Coinciden con otro trabajo pre-
vio realizado en Madrid en un servicio de neumologia por Villena
et al.’* en el que la malignidad (36,4%) también fue la causa mas
frecuente de DP. Ambos estan en consonancia con los resultados
de nuestra investigacion, en el que la etiologia neoplasica fue la
primera causa de DP (29,4%).

Arnold et al.!> evidencian en su estudio que la sensibilidad de
la citologia para el diagnéstico de derrame maligno es variable
segln el tipo de cancer primario, con una sensibilidad global del
46%, mayor que la sensibilidad de la citologia, segtn los datos de
nuestra muestra (26,7%). Esta diferencia notoria de la sensibilidad
con respecto a la encontrada en nuestro estudio puede deberse a
diversas causas. Pensamos que una causa sustancial ha podido ser
la escasa cantidad de LP remitida para el andlisis citolégico, aproxi-
madamente unos 10 ml. Hoy sabemos de la importancia de enviar al
laboratorio una muestra idénea, que se estipula entre 40-50 ml'6.
También ha podido contribuir a esta baja sensibilidad la falta de
realizacién sistematica de técnicas de inmunohistoquimica del LP.
Por otro lado, Heffner et al.!” muestran que generalmente un DP de
origen maligno se correlaciona con un estado avanzado de enfer-
medad neoplasica, con menor supervivencia que aquellos que no
presentan derrame, e indica que el paciente fallecera en los pro-
ximos 3-12 meses, con una mediana de supervivencia global de
124 dias. Los resultados de nuestro estudio estan en linea con estas
investigaciones, con una mediana de supervivencia global de 140
dias.

En nuestro estudio los DP de causa infecciosa fueron los segun-
dos en frecuencia (19,8%), dato similar al reportado por Porcel
et al.!3. Estos autores comunican un 30% de cultivos bacteriold-
gicos del LP en los que se aislé algtin microorganismo, de los que
los mas frecuentes fueron Streptococcus spp. (25,5%); en contra-
posicion con nuestro estudio, en el que Ginicamente en el 9,3% se
aislé algin microorganismo: el 50% Streptococcus spp. y el otro 50%,
Staphylococcus spp. E1 DP en el contexto de una infeccién pulmonar
es comun, ocurre hasta en el 9% de los pacientes con neumonia,
y es un signo de mal prondstico, particularmente si el derrame
es de gran tamarfio, bilateral o asociado con empiema'®!9. Wal-
ker et al.?% evidenciaron en su estudio una mortalidad a un afio del
19% en derrames infecciosos, similar a otros proyectos de referen-
cia. DeBiasi et al.2!, sin embargo, describen el 11% de mortalidad a
un mes y el 26% a un afio. Ademas, sefialan que estos valores son
variables, con una tasa del 1,3-4% en pacientes con DP por neu-
monia comunitaria y cifras del 41-50% en pacientes ingresados en
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unidades de cuidados intensivos o con neumonias nosocomiales.
En nuestro estudio, sin embargo, resulté ser la categoria diagnés-
tica con menor mortalidad: apenas del 7,3% a un afio. El manejo
apropiado de estos derrames incluye la identificaciéon temprana
del empiema a través de toracocentesis, tratamiento con antibi6-
ticos adecuados, drenaje con sonda toracica y cirugia cuando esté
indicado.

En la literatura médica existe disparidad respecto de las tasas
de mortalidad de los DP secundarios a insuficiencia cardiaca; desde
cifras de mortalidad del 10-16% a un afio de seguimiento®%23 y valo-
res del 33% en aquellos pacientes hospitalizados por insuficiencia
cardiaca?*, hasta cifras de mortalidad del 50% a un afio que encuen-
tran en su estudio Walker et al.2, similar a la tasa de mortalidad
de los pacientes con fallo cardiaco descompensado que ingresan en
las unidades de coronarias o de cuidados intensivos y significativa-
mente mayor que la tasa de mortalidad que refieren DeBiasi et al.?!
En nuestro estudio, la tasa de mortalidad de los pacientes con insu-
ficiencia cardiaca que precisaron de toracocentesis fue del 30,8%
a un afo, del 64,7% a los 5 afios y del 80% a los 10 afios. Creemos
que el DP debido a dicha insuficiencia debe considerarse como una
prueba mas de la descompensacién aguda y, con el fin de prevenir
el reingreso y la muerte, hay que abogar por un tratamiento mas
intensivo.

Los DP idiopaticos, en un estudio de Porcel et al.'3, constituye-
ron el 3% de su serie. Sin embargo, en el trabajo de Villena et al.'4,
se muestra una proporcién del 11,9% de derrames idiopaticos, una
cifra mas cercana a los resultados de nuestra investigacion, el 8,1%
del total. Respecto de su pronéstico, estudios clasicos como el de
Ferrer et al.2> sefialaban que bajo los derrames idiopaticos se ocul-
taba una causa benigna y que, ademas, este grupo de derrames se
comportaba como el grupo general de DP no malignos, con una
elevada supervivencia. En otros trabajos mas recientes, como el de
Reuter et al.?5, se evidencian unos resultados menos optimistas, con
una mortalidad de los DP idiopaticos a un afio del 29,2% y a 3 afios
del 50,6%. En nuestro estudio, la mortalidad de estos derrames fue
notablemente menor que lo reportado por Reuter et al., del 17,8%
a un afio, el 28,5% a 3 afnos y del 35,7% a los 5 afios.

Nuestro estudio es una cohorte bien caracterizada de pacientes
de un servicio médico tratados mediante toracocentesis, que evalda
la mortalidad de los DP debidos a diferentes etiologias durante un
decenio de seguimiento. Aporta informacién pronéstica que puede
tener una aplicabilidad general en la poblacién médica hospitalaria
mas amplia. Las limitaciones de este trabajo incluyen que se rea-
liz6 en un Gnico hospital académico y, debido a que esta cohorte se
limita a pacientes tratados mediante toracocentesis, no podemos
aportar informacién sobre la mortalidad de los pacientes con DP
sin toracocentesis. A la luz de los conocimientos actuales, una limi-
tacion importante de nuestro estudio fue la escasez de LP remitido
para su anadlisis citolégico, 10 ml, lo que ha podido repercutir en la
baja sensibilidad de la citologia. Hoy sabemos que una muestra de
entre 40-50 ml de LP es la adecuada para obtener una rentabilidad
idonea en la investigacion de los derrames malignos'©.

El DP sirve como indicador de enfermedad y estd influido por
muchos factores. En este sentido, la enfermedad pleural sirve como
un marcador de enfermedad grave. Dado el grado de mortalidad
observado en los pacientes con DP, el requisito de hacer una tora-
cocentesis con fines diagnosticos o terapéuticos debe sefialarnos
que el proceso esta avanzado y que es primordial dirigir la terapia
maxima a la etiologia subyacente.

En conclusién, los pacientes que precisan una toracocentesis
como tratamiento para el DP se encuentran en todos los ambitos de
la medicina. Ademas del derrame maligno, los derrames debidos a
diferentes etiologias benignas tienen una mortalidad considerable.
Los derrames mas prevalentes en nuestra serie fueron los malignos,
los paraneumonicos y los secundarios a insuficiencia cardiaca. Los
factores asociados con una mayor mortalidad en nuestra cohorte de
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DP fueron la edad avanzada, el sexo masculino, la recidiva del DP y
la coexistencia de enfermedad neoplasica. Los médicos que atien-
dan a pacientes con DP deben ser conscientes de su mayor riesgo
de mortalidad, lo que justifica un manejo intensivo de la etiologia
subyacente.
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