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RESUMEN

En el estudio diagndstico del paciente con derrame pleural se
deben considerar la historia clinica y el andlisis de las imdgenes
para acotar el diagndstico diferencial. El uso adecuado de las
técnicas de imdgenes contribuye a realizar procedimientos en
forma segura. Se debe realizar una toracocentesis diagndstica y/o
evacuadora y se debe analizar completamente el liquido pleural.
A veces es necesario realizar biopsia pleural para lo cual existen
diversas técnicas disponibles. En los pacientes con pleuritis crénica
inespecifica se debe hacer seguimiento por dos afios para evaluar
el desarrollo de malignidad.
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SUMMARY

The diagnostic approach in patients with pleural effusion must
begin considering clinical aspects and image interpretation.
Different imaging techniques can safely guide invasive procedures.
Diagnostic or therapeutic thoracentesis must be performed and
pleural fluid must be completely analyzed. Some patient will
require pleural biopsy, and different techniques are available.
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Patients with chronic unspecific pleuritis histological diagnosis
after pleural biopsy, must be followed for two years long to be sure
no malignancy is developed.

Key words: Pleural effusion, diagnosis, thoracentesis, ultrasound,
pleural biopsy, thoracoscopy.

INTRODUCCION

Establecer la causa del derrame es un desafio clinico, el cual
se ve dificultado ain mas al considerar que la cavidad pleural
no tiene acceso directo (1, 2). El enfrentamiento del paciente
con derrame debe considerar un meticuloso examen clinico
(historia y examen fisico), estudio de las imagenes y del liquido
pleural. En ocasiones serd necesario realizar biopsia pleural y
en un subgrupo de pacientes no se logrard definir la causa del
derrame siendo necesario hacer seguimiento durante al menos
dos anos (Figura 1).

Un amplio espectro de patologias puede causar derrame pleural
como: enfermedades de la pleura, enfermedades del pulmaén,
enfermedades extrapulmonares y el uso de determinados
farmacos (2). En EE.UU. se estiman 1.500.000 casos nuevos de
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FIGURA 1. ENFRENTAMIENTO DEL PACIENTE CON DERRAME PLEURAL
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pacientes con derrame pleural/ano. La causa mas frecuente es la
insuficiencia cardiaca con cerca de 500.000 casos nuevos. La
siguen en frecuencia las infecciones bacterianas del espacio
pleural en 300.000, derrames pleurales neoplasicos 200.000,
tromboembolismo pulmonar 150.000, derrames de etiologia
viral en 100.000 e hidrotérax 50.000 (3,4) .

1. CLINICA

En el 75% de los casos el clinico se puede aproximar al diag-
néstico diferencial con una detallada anamnesis y examen fisico.
Debe interrogarse dirigidamente sobre enfermedades previas o
actuales tales como cardiopatias, cuadros respiratorios infec-
ciosos recientes, neoplasias, mesenquimopatias, traumatismos,
enfermedades hepaticas o renales, contacto con pacientes con
tuberculosis (TBC), antecedentes laborales y uso de farmacos
(1). Mdltiples medicamentos pueden causar derrame pleural,
los mads frecuentes en producirlo son el metotrexato, amioda-
rona, fenitoina, nitrofurantoina y ciclofosfamida. En la pagina
web www.pneumotox.com es posible evaluar el reporte de
derrame pleural para un medicamento en particular (2).

Los sintomas son variables dependiendo de la etiologia del
derrame y de la magnitud de éste, sin embargo, algunos
pacientes consultan por sintomas causados por el derrame
pleural propiamente tal como lo son la disnea, la tos y el dolor
toracico; otras veces los sintomas son derivados de la enfer-
medad de base. Hasta en el 25% de los pacientes el derrame
es asintomatico y resulta ser un hallazgo anormal en la radio-
grafia de torax.

2. IMAGENES

Las técnicas mas Utiles son la radiografia postero-anterior (PA)
y lateral del térax, la ecografia pleural y la tomograffa compu-
tada de torax (TAC). En ocasiones se pueden complementar
con la tomografia por emision de positrones con tomografia
computada integrada (PET/CT) y con resonancia nuclear
magnética (RNM). El uso de cada una de ellas tiene objetivos
distintos. Es interesante tener presente que tanto el derrame
pleural como el engrosamiento pleural pueden ser manifes-
taciones de patologia benigna como maligna, de modo que
el andlisis de las imagenes constituye un aspecto mas en el
enfrentamiento global del paciente.

Radiografia de térax

La radiografia tordcica suele ser el examen inicial. En la radio-
grafia PA son necesarios al menos 200ml para evidenciar el
derramey en la proyeccion lateral 50cc. En los derrames libres,
el angulo costofrénico suele estar obliterado y el derrame
describe una curva ascendente o de Damoiseau. Otras veces el
derrame puede localizarse en la zona subdiafragmatica, puede
ser bilateral o incluso acumularse en las cisuras generando
una imagen que simula un tumor pulmonar. Los derrames
pueden ser libres o estar loculados, lo cual puede ocurrir en
enfermedades que producen inflamacion intensa de la pleura
como la TBC pleural, el empiema y el hemotdrax. La cuantia
de los derrames puede ser muy variable, desde muy escaso
contenido hasta extenso o masivo y afectar todo el hemitérax,
provocando o no desplazamiento del mediastino en forma
contralateral. Las principales causas de derrame pleural masivo
son las etiologias maligna, la TBC pleural y el empiema (4).
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Ecografia

La ecografia toracica es un procedimiento no invasivo, de
bajo costo, que puede ser realizada al lado de la cama del
enfermo. Durante la Ultima década se utiliza cada vez mas
por neumdlogos, sin embargo en nuestro medio es subu-
tilizada aun. Es el examen mas sensible para determinar la
presencia de derrame con 100% de sensibilidad y 99.7% de
especificidad (5). Tiene utilidad previo a la toracocentesis,
durante y después de ella. La ecografia toracica previo a la
toracocentesis permite evaluar el sitio de puncién, precisar
la presencia de derrame y diferenciarlo de masas, estimar el
volumen del derrame, valorar potenciales dificultades como
la presencia de tabicaciones, para lo cual tiene mayor preci-
sion que la TAC, y plantear diagnésticos diferenciales. Se ha
demostrado que su uso permite efectuar una toracocentesis
exitosa en el 88% de los casos en que previamente ha habido
una puncion frustra guiada solamente por clinica o por radio-
grafia. Distintos estudios han demostrado que es posible
sugerir la etiologia neoplasica con una sensibilidad 79% vy
100% de especificidad al encontrar engrosamiento pleural
mayor a 1cm, nodularidad en la pleura, engrosamiento de
la pleura visceral, engrosamiento diafragmatico mayor a
7mm o nodularidad diafragmatica (6). La ecografia durante
la pleurocentesis disminuye las complicaciones como lo
son el neumotérax y la puncién de érganos intra abdomi-
nales, permite guiar biopsias pleurales, guiar la colocacién
de catéteres de drenaje y de catéteres crénicos. Posterior al
procedimiento, la ecografia permite evaluar la presencia de
neumotdrax y el volumen remanente (7).

Tomografia computada de térax (TAC)

La TAC debe realizarse antes de haber evacuado completa-
mente el derrame para observar mejor las anormalidades
pleurales y ademas debe ser realizada con contraste endove-
noso en fase venosa (60-90 segundos tras la administracién
del contraste) (2). Debe incluir abdomen superior hasta las
gldndulas suprarrenales. Permite evaluar la cavidad pleural, el
mediastino y el parénquima al mismo tiempo. La presencia de
algunos hallazgos son poco sensibles pero altamente especi-
ficos de malignidad como lo son la nodularidad de la pleura
parietal (94% sensibilidad y 51% de especificidad), el engro-
samiento de la pleura mediastinica (88% sensibilidad y 56%
de especificidad), el engrosamiento de la pleura parietal >
Tcm (94% sensibilidad y 36% de especificidad) y el engrosa-
miento pleural circunferencial (100% sensibilidad y 41% de
especificidad) (8). Ademas, en ocasiones permite identificar el
tumor primario. En el empiema se puede observar captacién
del contraste en la pleura parietal o en ambas pleuras alre-
dedor del derrame, hay engrosamiento pleural en el 80-00%
de los casos, el derrame puede estar loculado y presentar
burbujas de aire en su interior. A veces se observan adeno-
patias mediastinicas menores a dos centimetros y engrosa-

miento y aumento de la atenuacién de la grasa extrapleural
entre la pleura parietal y las costillas. La TAC permite diferen-
ciar entre absceso pulmonar periférico versus un empiema al
considerar el grosor de las paredes y el angulo que forman en
relacion a la pared toracica, angulo agudo en los abscesos y
obtuso en los empiemas (2, 9).

OTRAS TECNICAS: PET/CT Y RNM

PET/CT. Su uso rutinario no estd recomendado. Su mayor
utilidad se centra en el estudio del derrame maligno donde
tiene 97% sensibilidad y 88.5% de especificidad. Ayuda en
la etapificacion del tumor y eventualmente puede ayudar a
evaluar la respuesta a la terapia. En ocasiones permite iden-
tificar la ubicacién para la toma de biopsia. Presenta falsos
positivos que limitan su uso como lo son la pleuritis urémica,
pacientes con pleurodesis previa y la infecciéon del espacio
pleural. También presentan falsos negativos el tumor fibroso
de crecimiento lento, linfoma y metdstasis de cancer de pros-
tata (9,10).

RNM: Esta técnica no es de uso rutinario en el estudio de
la patologia pleural. Puede ser util en diferenciar patologia
benigna v/s maligna y por sobre todo para demostrar infiltra-
cién tumoral de la pared tordcica y del diafragma adyacente
a tumores (2).

3. PLEUROCENTESIS

Esta indicada en todo paciente que presenta derrame pleural
salvo en los casos de insuficiencia cardiaca evidente. Aldn asi
debe hacerse una pleurocentesis si el derrame no es bila-
teral simétrico o en caso de presentar concomitantemente
fiebre o dolor pleuritico. Es conveniente que sea guiada por
ecografia (7).

Con estudios de imagenes se ha podido observar que la arteria
intercostal, una vez que nace de la aorta, hace un trayecto
inicial, los primeros 10 cm, por el medio del espacio inter-
costal y a veces este recorrido puede ser tortuoso, en especial
en pacientes afosos y extenderse hasta la linea axilar poste-
rior. Por esto es que se sugiere que la pleurocentesis se haga
al menos 10 cm alejado de la linea vertebral hacia lateral o en
la linea axilar posterior. Se debe puncionar a nivel del derrame
y sobre el borde superior de la costilla (7,11).

La pleurocentesis puede ser con fines diagnoésticos “pleu-
rocentesis diagndéstica” de 50 a 100 cc de liquido o “tera-
péutica” para aliviar sintomas como disnea, el compromiso
hemodindmico o para evacuar la infeccién del espacio
pleural extrayendo la mayor cantidad de liquido pleural
posible. Preferentemente debe hacerse en forma inicial, una
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puncién diagnéstica y terapéutica a la vez, de modo de evitar
tener que repetir procedimientos en un mismo paciente
disminuyendo los riesgos potenciales de complicacionesy el
disconfort que provocan. Ademas, al evacuar lo mas posible
el derrame se busca disminuir sustantivamente la disnea,
poder mejorar la visibilidad en la radiografia y TAC de térax
y a la vez evaluar la velocidad de reproduccion del derrame
(12, 13). La toracocentesis diagnoéstica exclusiva debe reser-
varse s6lo para casos en que la toracocentesis terapéutica
no es segura o posible, o bajo circunstancias puntuales de
cada enfermo. El riesgo potencial de una toracocentesis
terapéutica es el edema ex vacuo, el cual se ha estimado
puede tener una mortalidad de hasta 20%. Su frecuencia es
extremadamente baja 0.2 - 0.5% y ocurre cuando la presion
pleural cae a menos de -20 cm de H,0. Es posible medir con
manometria el descenso de la presion pleural durante la
toracocentesis o bien guiarse por sintomas. Se ha visto que
el desarrollo de tos o disconfort retroesternal se asocia con
presiones pleurales cercanas a -20cm de H,0 (7, 12, 14). En
nuestro medio no utilizamos manometria y se le advierte al
paciente que ante la aparicién de tos o disconfort retroes-
ternal se dara por finalizada la pleurocentesis independiente
del volumen drenado.

Las complicaciones mas frecuentes de la pleurocentesis son
la reaccion vagal (10 - 14%), el neumotérax (3 - 8%), puncion
frustra, dolor y sangrado. No es necesario controlar con radio-
grafia de térax post pleurocentesis salvo que se sospeche
alguna complicacion por la aspiracién de aire, por multiples
intentos de punciones frustras o por que el paciente presente
molestias como disnea o tos (15).

ESTUDIO DEL LIQUIDO

Elestudioinicial del liquido pleural debe considerar su aspecto
y olor. El liquido pleural de aspecto hematico debe hacer
sospechar la presencia de derrame neopldsico, hemotdrax o
tromoembolismo pulmonar. La determinacién del pleurocrito
> 50% del hematocrito confirma la presencia de un hemo-
térax. La coloracién blanquecina o un liquido turbio pueden
sugerir un empiema o quilotérax. En este caso se debe centri-
fugar el liquido y si el sobrenadante permanece turbio es
necesario hacer determinacion de triglicéridos para confirmar
un quilotérax. El olor putrido del liquido plantea un posible
empiema, y se debe inocular liquido pleural en frascos de
hemocultivos para aumentar el rendimiento etiol6gico prin-
cipalmente para bacterias anaerobias (2).

Se enviaran muestras en forma rutinaria a distintos laborato-
rios para analisis fisico quimico, férmula diferencial, citologia,
pH, estudio microbiolégico incluyendo cultivos corriente,
tinciéon de Gram, baciloscopia (Bk) cultivo de Koch y Adeno-

sin-deaminasa (ADA) (Figura 2), y en ocasiones es posible
realizar otras determinaciones las cuales se solicitan frente a
hip6tesis diagnosticas determinadas.

FIGURA 2. TUBOS PARA ANALISIS LIQUIDO PLEURAL

CLASIFICACION DEL DERRAME

El derrame pleural se clasifica en transudado o exudado.
La diferenciacién es importante ya que en los transudados
la pleura estd sana, y la patologia que provoca el derrame
suele ser sistémica y evidente en base a la historia y examen
fisico. En los exudados en cambio, la pleura suele estar
enferma. El derrame se clasifica en transudado o exudado
en base a los criterios de Light (16) (Tabla 1). Estos crite-

TABLA 1. CRITERIOS DE LIGHT PARA CLASIFICAR
TRANSUDADOS V/S EXUDADOS

Proteinas liquido pleural/ proteinas plasma > 0.5

LDH liquido pleural / LDH plasma > 0.6

LDH liquido pleural > 2/3 limite normal

+ Deben tomarse concomitantemente a la pleurocentesis
proteina y LDH en sangre

« Basta 1 criterio para clasificar como exudado pleural

« No debe haber ningun criterio para clasificar como
transudado




rios, tienen sensibilidad 98% y especificidad 77% para clasi-
ficar correctamente los derrames. Las principales causas de
transudados y exudados se muestran en la Tabla 2. La baja
especificidad de los criterios de Light ocurre principalmente
en pacientes que estan en tratamiento con diuréticos, asi el
29% de los paciente con insuficiencia cardiaca (IC) y el 18%
de los pacientes con hidrotérax hepatico (HH) califican erré-
neamente como exudados siendo transudados, es decir son
falsos exudados (17,18).

Se han descrito otros multiples criterios para diferenciar tran-
sudados de exudados, todos con menor sensibilidad y especifi-
cidad. Uno de ellos hasido la determinacion de colesterol pleural
> 60mg/dl. Sobre este valor el liquido se considera un exudado
(.

La diferencia entre las proteinas del plasma vy la pleura y de
la albdmina del plasma y la pleura son otros criterios que
pueden ser usados ante la sospecha de estar en presencia de
un falso exudado pleural en base a los criterios de Light. (Tabla
3y4d)(18).

TABLA 2. CAUSAS DE TRANSUDADOS Y EXUDADOS

Insuficiencia cardiaca Neoplasias
Infecciones:

Hidrotérax hepatico Paraneuménico/TBC
pleural

Mesenquimopatias: Artritis
reumatoide/ pleuritis
autoinmune

Hipoalbuminemia

Sd. Nefrético Asbestosis benigna

Patologia abdominal:
pancreatitis/absceso
intraabdominal

Didlisis peritoneal

Infarto miocardico/ cirugia

Atelectasia P
cardiaca

Pericarditis constrictiva Linfopatias

Pulmén atrapado Endocrinopatias

Obstruccion de la vena cava

. Drogas
superior

Urinotoérax

TABLA 3. CORRECCION DE FALSO EXUDADO POR
CRITERIOS DE LIGHT SEGUN PROTEINAS

Proteinas plasma - pleura

> 3.1 transudado

< 3.1 exudado

Identifica correctamente 55% ICy 61% HH

TABLA 4. CORRECCION FALSO EXUDADO POR
CRITERIOS DE LIGHT SEGUN ALBUMINA

Albdmina plasma - pleura

> 1.2 trasudado

< 1.2 exudado

Identifica correctamente 78% ICy 77% HH

HH: Hidrotorax Hepatico.
IC: insuficiencia Cardiaca

La determinacién del extremo terminal del péptido natriuré-
tico (NT- ProBNP) tanto en pleura como en sangre con valores
>1500pg/ml permiten hacer el diagndstico de insuficiencia
cardiaca con 91% de sensibilidad y 93% de especificidad (18,
19).

La glucosa pleural es similar al valor plasmatico. Valores bajo
60mg/dl se observan en los derrames paraneuménicos, TBC,
neoplasia y rotura esofagica. Son causa de valores bajo 29mg/dl
la artritis reumatoide y empiema pleural (2).

Estudio celular del liquido:

El liquido pleural debe ser enviado al laboratorio de
hematologia donde se realizard la férmula diferencial. El
predominio celular pretende estrechar el diagnéstico dife-
rencial, asi el predominio linfocitario (>50% del recuento
total) generalmente traduce derrames de larga data y es
sugerente de neoplasia, TBC pleural, tromboembolismo
pulmonar, artritis reumatoide, linfoma y quilotérax. El
derrame pleural de la insuficiencia cardiaca también es de
predominio linfocitico.

Un predominio celular en base a polimorfonucleares (> 50%
del recuento total) generalmente traduce procesos agudos y
es sugerente de derrame paraneumaénico, tromoembolismo
pulmonar, derrame de origen viral, tuberculosis pleural en
fase precoz, pancreatitis, derrame por asbestosis benigna y
ocasionalmente neoplasias (20%) (20).
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El derrame eosinofilico es aquel con 10% o mas de eosind-
filos. Esto ocurre en el 7.2% de los derrames pleurales. Las
causas mas frecuentes son neoplasias (34.8%), infecciones del
espacio pleural (19.3%) en especial el derrame paraneumo-
nico, idiopatico (14.1%), trauma toracico (posiblemente por
la presencia de aire o sangre en el espacio pleural) y poste-
rior a procedimientos quirurgicos. Otras causas descritas son
las infecciones por hongos, parasitos, la asbestosis pleural
benigna, drogas y el Sindrome de Churg Strauss. En la medida
en que el porcentaje de eosindfilos aumenta > 30 - 40% la
probabilidad de neoplasia disminuye (21). El abordaje del
derrame en esta condicién es igual a cualquier otro y debe
incluir todos los procedimientos diagnosticos necesarios,
incluidos biopsia percutdnea y toracoscopia si es necesario
(22).

Citologia

La citologia del liquido pleural es el examen mds simple que
permite confirmar la malignidad del derrame (Figura 3). Su
rendimiento es cercano al 60% en casos de adenocarcinoma
pero disminuye en otras neoplasias como en el carcinoma
escamoso y mesotelioma 28%. El rendimiento depende de
la habilidad del patélogo para diferenciar células neoplasicas
de las células mesoteliales reactivas y de la extensién de la
enfermedad. Se requieren al menos 10 ml de liquido pleural
y volimenes mayores a 75 ml no agregan mayor rendimiento
diagnéstico. En el derrame pleural maligno una segunda cito-
logia aumenta el rendimiento en 8 a 10%, por lo que ante la
sospecha de una etiologia neoplasica, con una primera cito-
logia negativa, se recomienda ir directamente a la biopsia
pleural (1, 23, 24).

El bloque celular consiste en centrifugar 30 a 50 ml de liquido
pleural, fijarlo en parafina y luego realizar cortes histologicos.

FIGURA 3. CITOLOGIA POSITIVA PARA ADENOCARCIOMA
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Es posible reconocer células malignas y hacer técnicas de
inmunohistoquimica que permitan ayudar a identificar la
estirpe tumoral (25, 26).

PH

Lla determinacién del pH puede sufrir variaciones por
problemas en sutomay procesamiento. Para la toma adecuada
no debe usarse la misma jeringa con que se infiltra lidocaina
en la piel. La determinacién del pH se hace extrayendo unos
pocos ml de liquido a una jeringa nueva previamente hepari-
nizada, no deben quedar burbujas de aire (requiere anaero-
biosis) y debe ser procesada en la primera hora en el analizador
de gases. No debe procesarse si la muestra obtenida es pus
ya que puede danar el equipo de gases. Se ha establecido
que la presencia de 0.2 ml de lidocaina en la jeringa acidi-
fica 0.15-0.4U la muestra, la presencia de heparina acidi-
fica 0.02U y la presencia de aire alcalinizara la muestra 0.05U
(25, 27). La utilidad de la determinacion del pH se centra en
dos condiciones: 1) En el contexto de infeccién del espacio
pleural un pH < 7.2 implica conducta: la instalacion de un
tubo de drenaje pleural; 2) En el contexto de neoplasia, un
pH < 7.3 tiene implicancias pronésticas: menor sobrevida,
mayor compromiso tumoral y posiblemente menor tasa de
éxito de la pleurodesis (17).

Estudio microbiolégico

El estudio microbiolégico en la infeccion del espacio pleural
debe contemplar la tincion de Gram y cultivo en medio
aerobio y anaerobio. El rendimiento de los cultivos es muy
variable entre los distintos estudios, sin embargo oscila
cercano al 60%. En el 40% no se aislan gérmenes. Cuando
la infeccion pleural se ha adquirido en la comunidad, los
gérmenes aerobios mds frecuentemente involucrados son
Gram positivos Streptococco sp y Staphilococco Aureus en el
65% de los casos. Los gérmenes Gram negativos se cultivan
menos frecuentemente y se observan cuando existen comor-
bilidades. Es posible aislar gérmenes anaerobios en el 12 -
34% de los casos y mediante técnicas de amplificacion del
DNA se ha logrado evidenciar hasta en el 76% de los casos.
Cuando la infeccién se ha adquirido en el “setting” hospi-
talario, los gérmenes mas frecuentemente aislados son el
St. Aureus meticilino resistente y se observan mas gérmenes
Gram negativos. La infeccion polimicrobiana con anaerobios
y Gram negativos es relativamente frecuente. El rendimiento
de estos cultivos puede aumentar en un 21% sembrando 2 a
5 ml de liquido pleural en frascos de hemocultivos (28).

La determinacién de Bk y del cultivo de Koch tiene un bajo
rendimiento en la TBC pleural. La Bk es positiva en menos del
5% de los casos y el cultivo en medio de Lowenstein Jensen
es positivo en menos del 20% de los casos en pacientes



VIH negativos a los 30 ¢ 60 dias. El rendimiento aumenta
en pacientes VIH positivos. Sembrar el liquido en medio de
cultivo liquido (BACTEC) aumenta la positividad del cultivo al
doble y en menos tiempo (25, 29).

Adenosin-deaminasa

La determinacion de adenosin-deaminasa (ADA) en el liquido
ha demostrado ser Util como complemento en el diagnés-
tico de la TBC pleural. Mas de 100 estudios y 4 meta analisis
han demostrado que niveles de corte > 40 U/L apoyan el
diagnostico de TBC pleural con sensibilidad 92% y espe-
cificidad 90%. Estos estudios usaban métodos de determi-
nacién colorimétricos. Existen falsos negativos en las fases
iniciales de la enfermedad y falsos positivos en el derrame
pleural en la artritis reumatoide, lupus, derrame paraneumo-
nico, empiema y en el linfoma (30). Actualmente se utilizan
métodos automatizados y se ha postulado que el nivel de
corte es cercano a 33 U/L. Hay consenso en que los valores
de corte deben ser establecidos en estudios locales. Porcel J
en un estudio de 2104 derrames pleurales estimé un nivel
de corte para la deteccién del ADA por método no colorimé-
trico en 35 UL con 93% de sensibilidad y 90% de especifi-
cidad (31). La utilidad del ADA se mantiene en pacientes VIH+
independientemente del nivel de CD4 y en pacientes con
trasplante renal. En nuestro medio, la mayor utilidad del ADA
es su valor predictivo negativo, niveles bajo el nivel de corte
hacen improbable una tuberculosis pleural.

OTROS EXAMENES

La determinacion del interferén gamma es Util como
biomarcador en el estudio de TBC pleural con sensibilidad
89% y especificidad 97%. Sin embargo, ya que la determina-
cién de ADA estda ampliamente disponible y es mas econo-
mica, el uso de interferon gamma no esta recomendado en
forma rutinaria (29, 30).

La técnica de amplificacion del acido nucleico para la
deteccidn de TBC (reaccién de polimerasa en cadena) en
el liquido pleural tiene especificidad 91 - 97% y sensibilidad
62 - 76%. La baja sensibilidad se explica por aspectos técnicos,
la naturaleza paucibacilar de la enfermedad y por inhibidores
presentes en el liquido. Su utilidad se centra mas en confirmar
la enfermedad que en descartarla y dado que son examenes
caros y complejos, su uso rutinario no estd indicado (32).

La nueva técnica Xpert MTB/RIF es una prueba molecular
automatizada que detecta al mismo tiempo micobacterium
tuberculoso y resistencia a rifampicina en sélo dos horas. Esta
técnica no ha demostrado ser Util en el estudio de la TBC
pleural, tiene sensibilidad 15 - 44%. No es un examen que se
haga rutinariamente (33).

La determinacién de proteina C reactiva > 45 mg/L en
el liquido sugiere que la causa del derrame es una infec-
cion del espacio pleural y un valor mayor a 100 mg/L tiene
sensibilidad 58% y especificidad 88% para diferenciar
entre un derrame paraneumoénico complicado de uno no
complicado.

Es posible determinar la presencia de antigeno de
pneumococco en el liquido pleural con los mismos kit que
hacen determinacion en orina. La sensibilidad de este test en
el liquido pleural es 71 - 84% con una especificidad de 93%
(32).

La determinacién de marcadores tumorales CEA, CA-125,
CA 15-3 Y CYFRA no estd recomendada en el estudio rutinario
de los pacientes con derrame pleural. Durante los dltimos
anos la determinacién de mesotelina soluble en suero y/o
pleura ha demostrado sensibilidad 48 - 87% y especificidad
70-100% para el diagnostico de mesotelioma epitelioide (2).
Tiene falsos positivo en cancer de ovario, pancreas, linfoma
y falsos negativos en el mesotelioma sarcomatoso. Ultima-
mente se ha investigado en la determinacion de fibulina
3 como otro marcador de mesotelioma pleural. Cuando
existe el antecedente de exposicion a asbesto, los niveles
elevados de estos marcadores permiten seleccionar a aque-
llos pacientes que ameritan técnicas diagndésticas invasivas
para confirmar el diagnéstico. Estos marcadores aun estan
en investigacién y su uso rutinario no estd recomendado
(34-37).

Mdltiples otros estudios pueden ser solicitados en el liquido
para hacer diagnostico etiolégico especifico. Tabla 5.

4. BIOPSIA PLEURAL

A pesar del estudio del liquido pleural, en el 25% de los casos
no es posible establecer un diagnéstico etioldgico de certeza.
En los exudados de causa desconocida es necesario realizar
una biopsia pleural. Actualmente, en nuestro medio, se
dispone de tres técnicas de biopsia: biopsia pleural a ciegas,
guiada por imdgenes y por toracoscopia. La técnica a usar
dependera de la hipotesis diagnéstica, de las competencias
y preferencias del operador, la disponibilidad de ellas y los
costos de cada una. Idealmente cada centro debe disponer de
todas estas opciones.

a) Biopsia pleural a ciegas con aguja (Abrams o COPE)
(Figura 4): Consiste en biopsiar la pleura sin ninguna guifa
imagenoldgica. Estd indicada en sospecha de TBC pleural
ya que en esta patologia el compromiso sobre la superficie
pleural es homogéneo. Caracteristicamente se observan
granulomas, aunque no siempre se observardn con necrosis
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TABLA 5. OTROS ESTUDIOS EN LIQUIDO PLEURAL

OTROS ESTUDIOS DIAGNOSTICO

Pleurocrito > 50% hematocrito Hemotdrax
Triglicéridos (Tg) > 110 mg/dl Quilotérax
Tg 50 - 110 + quilomicrones + Quilotorax

Colesterol > 200 mg/dl Pseudoquilotérax

Patologia pancreatica o

Amilasas en pleura > sangre - P
P 9 Perforacion esofagica

ANA / FR pleura > sangre LES / AR

Citometria de flujo Linfoma pleural

Beta 2 transferrina Fistula duro-pleural

Creatinina pleural > plasmatica Urinotérax

caseosa ni con bacilos acido alcohol resistentes. El diagnés-
tico diferencial es con la sarcoidosis, la pleuritis reumatoidea
y las infecciones fungicas, sin embargo en mas del 95% de
los casos los granulomas en la pleura son secundarios a TBC
pleural. Deben tomarse entre 4 y 6 biopsias. Una o dos de las
biopsias deben ser enviadas en un frasco seco para cultivo.
Las otras se envian en un frasco con formalina para biopsia.
La combinacién de la histologia con un 80% de rendimiento y
del cultivo de la biopsia con un 56% de rendimiento permite
llegar al diagnéstico de TBC pleural en el 91% de los pacientes
(4, 29, 38).

La biopsia pleural por aguja de COPE tiene sensibilidad < 50%
para el diagndéstico de cancer pleural y esto se debe a que el
compromiso tumoral de la pleura parietal no es homogéneo

sino salpicado y suele ser mds extenso en las zonas mas bajas
de la pleuray en el diafragma, zonas que tienden a ser evitadas
al puncionar mediante esta técnica (39). En el derrame pleural
maligno, cuando la citologia del liquido ha sido negativa, la
biopsia pleural percutdnea a ciegas aumenta el rendimiento
diagnéstico en sélo un 7%-26%. Este no es el método de elec-
cion cuando hay sospecha clinica de carcinomatosis pleural.
Las complicaciones mas frecuentes son el dolor en el sitio de
puncion (1-15%), el neumotérax (3-15%), la reaccion vagal
(1-5%) y el hemotdrax (<2%) (1, 2, 38, 40, 41).

b) Biospia pleural guiada por imagenes: ecografia o TAC.
Esta técnica permite biopsiar engrosamientos pleurales. Se
puede realizar con agujas 14 - 18G tipo tru-cut disparadas
mediante un dispositivo automatico con o sin acoplamiento a
un sistema coaxial, obteniendo cilindros de tejido de 1-2 cm
de longitud. No requiere necesariamente de la presencia de
liquido pleural, pero side engrosamiento pleural de al menos
2 cm a la ecografiay de 0.5 cm al TAC. Tiene alto rendimiento
en casos de carcinomatosis pleural con citologia negativa, con
sensibilidad 70 - 87% y 100% de especificidad. Las compli-
caciones ocurren en el 5% de los casos y son el neumotorax,
el sangrado, el hematoma de pared. Hasta el 7.5% presenta
sangrado en el sitio de entrada, lo cual no requiere medidas
adicionales. En casos de mesotelioma el riesgo de siembra
tumoral es 10% (23, 42, 43).

La preferencia en usar ecograffa o TAC depende de multi-
ples factores como la preferencia del operador, la expe-
riencia, disponibilidad de los equipos y los costos (38).
Usando la ecografia, la biopsia pleural puede ser guiada en
tiempo real. La biopsia pleural guiada por imagenes tiene
la desventaja de no permitir hacer intervenciones terapéu-
ticas como pleurodesis en el paciente con derrame pleural
maligno (41).

c) Toracoscopia. Es una técnica endoscépica que permite
visualizar la cavidad pleural, tomar biospias y realizar trata-
miento. Estd indicada en el estudio de los exudados de
causa desconocida y para hacer pleurodesis en el derrame
pleural neoplasico y en ocasiones en derrames pleurales
benignos refractarios a tratamiento médico, recidivantes
y sintomaticos. En el manejo de la infeccion del espacio
pleural, la toracoscopia en fase precoz permite debridar la
cavidad, evacuar el pus y colocar catéteres en una localiza-
cion 6ptima (44).

La toracoscopia puede ser realizada por neumaélogos (toracos-
copia médica), o por cirujanos (videotoracoscopia).

La toracoscopia médica puede ser realizada en sala de endos-
copfa o en pabellén, con anestesia local y sedacién e.v. No



requiere intubacién. Se accede a la cavidad pleural por un
portal de entrada de 10 mm, no requiere de estadia en sala
de postoperados en forma obligada. Se drena en forma segura
todo el derrame contenido en la cavidad pleural y luego se
inspecciona la cavidad. Permite tomar biopsias grandes bajo
visién directa sobre la pleura parietal, pulmén y diafragma
que permitiran hacer estudios moleculares y de inmunohis-
toquimica al tejido y ademads permite efectuar pleurodesis en
el mismo procedimiento (44). (Figura 5-7).

FIGURA 5. COMPROMISO TUMORAL, CON
NODULACIONES EN LA PLEURA PARIETAL

FIGURA 7. TOMA DE BIOPSIA BAJO VISION DIRECTA
SOBRE PLEURA PARIETAL

El rendimiento diagndstico de la toracoscopia es alto, de
modo que evita tener que repetir otros procedimientos en
los pacientes. Es el “gold standard” para el diagnéstico del
derrame pleural maligno, con sensibilidad 93 - 97%. En el
derrame tuberculosos la sensibilidad es 99% (1, 38, 45).

Esta técnica estd contraindicada en casos de obliteracion
del espacio pleural. Son contraindicaciones relativas la
hipoxemia no explicada por el derrame, trastornos de coagu-

FIGURA 6. COMPROMISO TUMORAL, CON
NODULACIONES EN LA PLEURA DIAFRAGMATICA

lacién, inestabilidad hemodindmica y la tos incontrolable.
Las complicaciones son infrecuentes, se estiman en 1.8 a
7% y las mas frecuentes son la fiebre, enfisema subcutaneo,
fuga aérea mayor a 7 dias, arritmias, empiema, sangrado y
siembra tumoral en el trayecto del tubo de drenaje pleural
en los mesoteliomas, lo cual ocurre hasta en el 13%.

La pleurodesis se efectla con insuflacién de talco estéril
el cual es hasta la fecha el mejor agente sinfisante (46). Al
contactarse ambas hojas pleurales, y por la estimulacion que
provoca el talco, se produce inflamacién con un desbalance
en el sistema coagulacion/fibrinélisis a favor de la formacion
de adherencias de fibrina y reclutamiento y posterior proli-
feraciéon de fibroblastos con produccién de coldgeno. Todo
esto lleva a la sinfisis de las pleuras parietal y visceral oblite-
rando el espacio pleural. Se requieren 5 gramos de talco en el
manejo del derrame pleural malignoy 2 gr en derrames pleu-
rales benignos. Debe usarse talco de particulas grandes con
un tamano medio > 25um para minimizar la diseminacién
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extrapleural. Se han observado efectos sistémicos mediados
por mecanismos inflamatorios como dolor, fiebre transi-
toria y activacion de la coagulacién, y Sindrome de distress
respiratorio. Este ultimo evento adverso no se ha descrito
al usar talco de particulas grandes calibrado. Es interesante
mencionar que el talco tendria propiedades proapoptoticas
de las células tumorales y angiostaticas lo cual contribuye a
controlar el derrame maligno (47).

En los casos de derrame pleural maligno en que la pleuro-
desis falla porque no hubo re expansién pulmonar o cuando
existe un derrame maligno sintomatico y recidivante por
pulmén atrapado, esta indicado la colocaciéon de un catéter
pleural tunelizado. Son catéteres de 10 - 15.5 F que provocan
minimo disconfort, se insertan en forma tunelizada bajo
la piel y bajo guia ecogréfica. Tienen una valvula unidirec-
cional y permiten que el paciente se conecte a un sistema de
drenaje al vacio cada ciertos dias de manera de ir evacuando
el derrame en forma controlada. Estos catéteres han demos-
trado ser efectivos en reducir la magnitud del derrame y en
aliviar la disnea y se ha reportado que hasta el 50% (11.8 -
76.4) de los pacientes consiguen una pleurodesis espontanea
en promedio a los 52 dias (48). La presencia del catéter dentro
de la cavidad estimula una reaccién inflamatoria que favorece
la obliteracién del espacio pleural (49).

También se ha postulado instalar durante la toracoscopia
un catéter tunelizado, con lo que se ha logrado éxito de la

pleurodesis hasta en el 92% y con s6lo 1.79 dias de estadia
hospitalaria promedio. Se han reportado complicaciones
por los catéteres tunelizados como lo son la celulitis o la
siembre tumoral por el trayecto del tubo entre otros (45,
50).

La toracoscopia médica es un método diagnéstico y terapéu-
tico seguro y efectivo, da rapidez y autonomia al neumaélogo
tratante en el estudio y manejo del paciente con derrame
pleural. Existen amplias opciones de aprendizaje mediante
cursos hands on en el mundo y debiera ser una técnica dispo-
nible en todo hospital o institucién con unidad de neumologia
intervencional (51, 52).

5. SEGUIMIENTO

Pese a todo el estudio efectuado en distintas series, entre el
4y hastaun 25% de los pacientes tienen diagnéstico histolo-
gico “pleuritis cronica inespecifica”. Estos son los verdaderos
exudados de causa desconocida. En este grupo de pacientes,
debe hacerse un seguimiento clinico y radiolégico seriado
durante dos anos. Si en este lapso de tiempo el derrame
persiste o aumenta debe repetirse la toracocentesisy la tora-
coscopia. En estudios de sequimiento a esta poblacién, se ha
establecido que entre el 4y 8%, y en la poblacién expuesta
al asbesto hasta el 25% de los casos desarrolla a largo plazo
una neoplasia, y la mas frecuente es el mesotelioma pleural
maligno (2, 4, 41, 51, 53-55).

La autora declara no tener conflictos de interés, en relacion a este articulo.
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