INFORMACION GENERAL

Toracentesis en pacientfes
con derrame plevral asociado
a enfermedad hepatica alcohélica

Introduccion: la enfermedad hepatica alco-
hélica crénica se asocia a derrame pleural
recidivante. Generalmente no se realiza to-
racentesis por considerar el liquido pleural de
tipo trasudado. El objetivo de este estudio es
determinar la utilidad de la toracentesis y las
causas del derrame pleural recidivante.
Material y métodos: se evaluaron pruebas
sanguineas, radiografias de térax y liquido
pleural de pacientes con enfermedad hepa-
tica alcohdlica cronica, derrame pleural reci-
divante e insuficiencia respiratoria.
Resultados: se incluyeron 27 casos. El tiempo
promedio de evolucién de la hepatopatia fue
de aproximadamente cuatro anos; 55.6 % del
liquido pleural fue de tipo exudado y 44.4 %
de tipo trasudado. Las causas de derrame
pleural recidivante fueron hipertension por-
tal en 12 (44.4 %). En los pacientes con exu-
dado, ocho (29.6 %) fueron de causa
infecciosa; en cuatro (14.8 %) el origen fue
neoplasico; uno con embolismo pulmonar y
en dos no se identifico la causa.
Conclusiones: mas de la mitad de los suje-
tos estudiados con enfermedad hepatica
alcohodlica crénica y derrame pleural recidi-
vante tenia liquido pleural exudado, por lo
que la toracentesis debe realizarse con ma-
yor frecuencia en este tipo de pacientes.

SUMMARY

Background: chronic alcoholic liver disease
(EHAC) associates to recurrent pleural
effusion. Generally thoracocentesis is not
performed for considering this fluid a
trasudate. Our objective was to determine
the usefulness of thoracocentesis and
causes of recurrent pleural effusion.
Methods: we analyzed samples of pleural
fluid of patients with chronic alcoholic liver
disease, recurrent pleural effusion and
respiratory failure. Blood tests, chest x-rays
and pleural fluid analyses were evaluated.
Results: we included 27 cases. Mean age of
patients was > 60 year old, mean evolution
time of liver disease was ~ 4 years. 55.6 %
were exudates and 44.4 % trasudates.
Causes of recurrent pleural effusion were
portal hypertension in 12 (44.4 %) cases. In
patients with exudate, the origin was infectious
in 8 (29.6 %) cases; in 4 (14.8 %) the cause
was malignancy; one more with pulmonary
embolism, and in other two patients the
cause was not identified.

Conclusions: we found that more than half
of patients with chronic alcoholic liver
disease and recurrent pleural effusion was
an exudate, thus thoracocentesis should be
frequently performed in these patients.

Recibido: 4 de septiembre de 2006

Introduccion

Los pacientes con cirrosis hepdtica e hipertensién
portal frecuentemente tienen acumulacién de liqui-
do en diferentes espacios del organismo, como el
peritoneal y el pleural, a consecuencia de una in-
adecuada regulacién del volumen extracelular.'
Lieberman y colaboradores? encontraron que 5.5 %
de los pacientes con cirrosis hepdtica desarrollan
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derrame pleural, en tanto que Johnston y Loo’
identificaron 6 %. En este sentido, Rombola® des-
cribi6 que el derrame pleural asociado a enferme-
dad hepdtica alcohdlica crénica sin enfermedad
cardiopulmonar se presenta en aproximadamente
7 % de los casos, e incluso sin que en los pacientes
se haya acumulado liquido de ascitis.

En contraste con lo que sucede en la cavi-
dad peritoneal, donde la acumulacién de gran-
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des cantidades de liquido (5 a 8 L) ocasiona le-
ves sintomas, cantidades menores (1 o 2 L) en
la cavidad pleural pueden producir severas ma-
nifestaciones respiratorias con hipoxemia.’

Dentro de los procedimientos para el diag-
néstico de hidrotérax hepdtico, la toracentesis,
también conocida como puncién pleural, es el
mids confiable y permite obtener liquido pleural
para determinar sus caracteristicas fisicas, qui-
micas y microbiolégicas.” Cuando es realizado
por personas experimentadas, el neumotérax es
la complicacién mds frecuente (0-4.7 %),%13
seguidas de otras como el hemotérax y la he-
moptisis (2 %);'* rara vez puede desarrollarse
metdstasis después de una biopsia transtordcica
en el sitio de puncién (0.012 %)."

El liquido pleural del hidrotérax hepdtico
se considera trasudado, es decir, con bajos nive-
les de proteinas, y generalmente se acumula en
el hemitérax derecho.’ Por lo general se debe al
aumento de las presiones intraperitoneal e intra-
pleural negativa, que facilitan el paso de liquido
de la cavidad peritoneal a la pleural a través de la
abertura de algunos canales, conocidos como de-
fectos diafragmdticos.*!¢!7 Assouad y colabo-
radores!® han descrito que en ocasiones los
pacientes con hidrotérax hepdtico pueden desa-
rrollar infecciones y neoplasias intrapleurales.

En aproximadamente 10 % de los pacientes
con insuficiencia hepdtica,' el derrame pleural
hepdtico puede ser refractario a la restriccién
hidrica o de sodio, a los diuréticos e incluso a
las toracentesis repetidas.

Debido a la escasa informacién acerca de la
asociacién entre enfermedad hepdtica alcohdli-
ca crénica y derrame pleural recidivante, me-
diante toracentesis y biopsia pleural decidimos
conocer su frecuencia y las causas que produ-
cen este tltimo.

Material y métodos

Estudio prospectivo de todos los pacientes con
diagnéstico de derrame pleural recidivante y en-
fermedad hepdtica alcohdlica crénica que acudie-
ron por disnea al Hospital de Especialidades 2,
Instituto Mexicano del Seguro Social en Ciu-
dad Obregén, Sonora, México, que fueron hos-
pitalizados entre octubre de 2003 y noviembre
de 2004. La enfermedad hepdtica alcohdlica

crénica fue considerada cuando el paciente te-
nia antecedentes de alcoholismo crénico, de le-
siones hepdticas mediante ultrasonido, de haber
presentado encefalopatia hepdtica, vdrices eso-
figicas, hipertrofia parotidea, red venosa cola-
teral o ascitis. El derrame pleural recidivante se
definié como la acumulacién de liquido en el
espacio intrapleural al menos dos veces en los
ultimos tres meses en el mismo hemitérax. Ex-
cluimos a los pacientes con encefalopatia he-
pdtica de segundo y tercer grado o hemorragia
activa del tubo digestivo.

Una vez firmada la carta de consentimiento
informado, los pacientes con insuficiencia res-
piratoria (presién parcial de oxigeno en sangre
arterial menor a 60 mm Hg) fueron sometidos
a toracentesis y biopsia pleural. Se colocé al pa-
ciente sentado, con hiperextensién del miem-
bro tordcico del hemitérax por puncionar, y con
una jeringa se infiltraron 5 mL de xilocainaa 1 %
sin epinefrina, desde piel hasta la pleura parie-
tal, después se punciond la cavidad pleural y se
extrajeron 100 mL de liquido pleural, mismo que
se utilizé para los estudios citoquimico, citolé-
gico y cultivos de bacterias y hongos.

Se realiz6 un corte de 3 mm en la piel del
lugar donde se obtuvo el liquido pleural, se in-
trodujo aguja de biopsia tipo Abrams al espacio
intrapleural, con la que se obtuvieron tres o cua-
tro muestras de pleura parietal" para el andlisis
histolégico. Después del procedimiento, median-
te exploracién fisica y radiografia de térax en pro-
yeccién posteroanterior se evaluaron las posibles
complicaciones. A los pacientes se les realizd per-
fil hepdtico, tiempos de coagulacién, quimica
sanguinea, electrélitos séricos, radiografias de
térax, prueba de ELISA para infeccién por virus
de inmunodeficiencia humana y determinacién
de anticuerpos de hepatitis A, By C. Se compa-
raron las variables de los pacientes con liquido
pleural tipo trasudado con las de los pacientes
con liquido tipo exudado.?

El andlisis estadistico de las variables de fre-
cuencia se hizo mediante prueba exacta de Fisher
y U de Mann-Whitney para las variables conti-
nuas de distribucién no normal. Se utilizé Epi-
Info versién 6.0 (Centers for Disease Control
and Prevention, Atlanta, GA, and WHO, Geneva)
y Prophet versién 5.0 (BBN Systems and
Technologies, Cambridge, MA). Las diferencias
estadisticas se consideraron con p < 0.05
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bimarginal. Los datos se expresaron en frecuen-
cias, porcentajes, medianas y rangos.

Resultados

Fueron incluidos 112 pacientes con enferme-
dad hepdtica crénica alcohdlica, 59 (52.7 %)
asociados a derrame pleural. Treinta y uno tenfan
derrame pleural recidivante, pero solo en 27 (24
hombres [88.88 %] y tres mujeres [(11.11 %])
se realizd toracentesis y biopsia pleural, debido
a que cuatro no aceptaron participar en el estu-
dio. A 14 (51.9 %) también se les practicé pun-
cién abdominal para analizar el liquido de
ascitis. La identificacién de anticuerpos contra
el virus de inmunodeficiencia humana y virus
de hepatitis A, By C fue negativa en todos. Pre-
dominé el sexo masculino, con una relacién
1.6:1 respecto al femenino. La edad promedio
fue mayor a los 60 afos y el tiempo de evolu-
cién promedio de la hepatopatia antes de desa-
rrollar sintomas respiratorios propios del derrame
pleural fue de aproximadamente cuatro afos.
Se encontraron diferentes enfermedades aso-
ciadas en 21 pacientes (77.8 %), de las cuales la
hipertensién arterial sistémica (33.3 %) fue la més
frecuente, le siguieron la enfermedad pulmonar
obstructiva crénica y la diabetes mellitus en ocho
casos (29.6 %) cada una; cinco pacientes (18.5 %)
tuvieron dos o mds enfermedades asociadas. En

Cuadro |

17 pacientes (69.9 %) se registré tabaquismo ac-
tivo, mientras que en seis (22.2 %) tabaquismo
pasivo y negativo en 7.9 % (cuadro I).

El derrame pleural bilateral fue la presenta-
cién mds frecuente (44.4 %), seguido en hemi-
térax derecho (40.7 %). En los resultados
(cuadros II y I1I) de los estudios de laboratorio,
la mediana de cada variable estuvo dentro de
los limites normales, sin embargo, los limites
inferior y superior fueron anormales. Esto se
debe a que los valores mds anormales en la ma-
yor parte de sus resultados correspondieron a
dos pacientes de cada grupo, con mayor dete-
rioro clinico por la insuficiencia hepdtica.

Con base en los criterios de Light,?” se iden-
tificaron 12 (44.4 %) pacientes con derrame pleu-
ral trasudado y 15 (55.6 %) con exudado. En los
primeros, las causas del derrame pleural recidi-
vante fueron las propias de la insuficiencia hepé-
tica, como la hipertensién portal; en tres hubo
hipoalbuminemia (< 1.8 g/dL). En los segundos,
en ocho (29.6 %) la causa fue infecciosa (cuatro
con empiema y cuatro con derrame paraneumo-
nico), en cuatro (14.8 %) neopldsica (dos con
adenocarcinomay dos con mesotelioma), en uno
(3.7 %) secundaria a tromboembolia pulmonar
confirmada mediante gammagrafias ventilatoria
y perfusoria pulmonar; en dos (7.5 %) no fue
posible identificarla. No se detectaron complica-
ciones durante ni después de la toracentesis y la
biopsia pleural.

Condiciones demograficas y comorbidas de los pacientes estudiados, asi como hemitérax afectado

Joel Armando
Loeza-Irigoyen et al.
Toracocentesis en
derrame plevral e
insuficiencia hepatica

Exudados Trasudados Todos los pacientes

Variable (n=15) (n=27) (n=12)

Sexo masculino 15 (100.0) 8 (73.0) 34 (88.9)
Edad (afos) 66.1 +5.3 62.7 +5.4 64.6 £5.5
Enfermedad hepatica (afos) 41+14 3.3+1.1 3.8+1.3
Hipertension arterial sistémica 4 (44.4) 5 (55.6) 9 (33.3)
Diabetes mellitus 6 (75.0) 2(25) 8 (29.6)
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 7 (87.5) 1(12.5) 8 (29.6)
Insuficiencia cardiaca 0 (0.0) 2(100.0) 2(7.4)
Enfermedad isquémica coronaria 1(100.0) 0 (0.0) 1(3.7)
Tabaquismo 24 (88.9)
Derrame pleural bilateral 6 (50.0) 6 (50.0) 12 (44.4)
Derrame pleural derecho 5 (45.5) 6 (54.5) 11 (40.7)
Derrame pleural izquierdo 4 (100.0) 0 (0.0) 4(18.8)

Los valores estan expresados en promedio + desviacion estandar. Comorbilidad y hemitérax afectado
estan expresados en el nimero de casos y porcentaje (entre paréntesis). No existen diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos.
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Cuadro 1l

Parametros sanguineos en pacientes con derrame pleural

Exudados Trasudados Todos los pacientes

Variable (n=15) (n=12) (n=27)

Hemoglobina (g/dL) 12.7£22 10917 11.9x22
Leucocitos séricos (x 1000)/mm3 14.1 (4-38) 6.4 (3.2-11.1)* 9.4 (3.2-38)
Neutrdfilos séricos (%) 80.0 (25-90) 64.0 (42-75)* 67.0 (35-90)
Linfocitos séricos (%) 11.5 (10-57) 19.5 (12-30) 15.0 (10-57)
Monocitos séricos (%) 3.0 (0-6) 7.0 (0-11) 4.0 (0-11)
Eosindfilos séricos (%) 0.0 (0-4) 1.0 (0-4) 0.5 (0-4)
Plaquetas (x 1000) 176.5 (73-427) 139 (71-323) 140.0 (71-427)

El valor de la hemoglobina esta expresado en promedio + DE;

los demas en mediana y rango (entre paréntesis)

*p < 0.05 en comparacion con los pacientes del grupo de exudados

Comparacion exudados y trasudados

Después de comparar las diferentes variables
entre los pacientes con exudado y con trasudado
no se encontraron diferencias en sexo, edad,
tiempo de evolucién de los sintomas de la en-
fermedad hepdtica alcohdlica crénica, ni en pa-
decimientos asociados (cuadro I).

El derrame pleural izquierdo solamente se
observé en los pacientes con derrame pleural exu-
dado. El derecho y el bilateral se distribuyeron
de manera similar en ambos grupos (cuadro I).

Respecto a las pruebas de laboratorio, la cuen-
ta total de leucocitos y de neutréfilos en sangre
del grupo de exudados fue estadisticamente ma-
yor ala del grupo de trasudados. La cuenta de las
demis células sanguineas se mantuvo dentro de
los rangos normales. Los demds estudios de la-
boratorio no mostraron diferencias estadisticas
entre los grupos (cuadros II y III).

Discusion

En nuestro estudio, mds de la mitad de los pa-
cientes con enfermedad hepdtica alcohélica cré-
nica desarrollé derrame pleural, frecuencia
mayor a la descrita por Lazaridis y colaborado-
res?! y Bozkurt y colaboradores,! quienes sefia-
lan 4 y 10 %, respectivamente. El diagnéstico
de insuficiencia hepdtica se hizo en promedio
tres anos antes de desarrollar la patologia pleural,
informacién no descrita en las escasas series pu-
blicadas. Las enfermedades asociadas en los pa-
cientes con enfermedad hepdtica alcohdlica
crénica y derrame pleural recidivante fueron

précticamente las mismas que las identificadas
en los sujetos mayores de 60 afios de edad con
enfermedades como tuberculosis pulmonar.*

El predominio de derrame pleural en el lado
derecho en nuestro estudio es un hallazgo cons-
tante en las diferentes series, sin que la causa sea
un factor determinante en diferentes condicio-
nes patoldgicas.>!823-2

Elliquido pleural que se acumula en los pa-
cientes con enfermedad hepdtica crénica ha sido
identificado como trasudado,'® razén por la que
a estos enfermos de forma rutinaria no se les
practica toracentesis, sin embargo, encontramos
que mds de la mitad tuvo liquido pleural exu-
dado. Esta diferencia probablemente se deba a
la alta frecuencia de derrame pleural de origen
infeccioso o neopldsico diagnosticado en este
estudio. En los pacientes en los que se realizd
puncién abdominal no se hallé liquido de asci-
tis infectado, aunque algunas investigaciones
han descrito empiema toricico por peritonitis
bacteriana espontdnea en sujetos con insuficien-
cia hepdtica crénica.’*?® Kodama y colabora-
dores? describieron un caso de cirrosis hepdtica
con derrame pleural de origen neopldsico. En
1997, Ackerman y Reynolds,”® en un estudio
retrospectivo de 21 pacientes con hidrotérax
hepdtico, 28.6 % tenia derrame pleural de ori-
gen infeccioso (dos con tuberculosis pleural, tres
de origen paraneumonico y uno empiema), cifra
mayor a 14.8 % identificado en nuestro estu-
dio. A pesar de que diagnosticamos ocho pa-
cientes con derrame pleural de origen infeccioso,
no se presentaron casos de tuberculosis pleural,
entidad descartada mediante baciloscopia y
biopsia pleural. En este mismo estudio,® los
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autores no encontraron enfermedad neopldsica
en pleura, lo que contrasta con 14.8 % de de-
rrame neopldsico de nuestra serie. Esta diferen-
cia pudo deberse a que las neoplasias son causa
frecuente de derrame pleural recidivante y en
nuestro estudio solamente incluimos a pacien-
tes con este tipo de derrame.

La elevacién de la cuenta promedio total
de los leucocitos y de los neutréfilos en sangre de
los pacientes con exudado parece haber sido
consecuencia de sindromes paraneopldsicos y
otros de infeccién pleural, condiciones que ele-
van el nimero de leucocitos totales.!3?

Aunque Chakrabarti y colaboradores!! refieren
el neumotérax como complicacién de la toracentesis
y de la biopsia con aguja de Abrams hasta en 11 %,
en nuestro estudio no tuvimos complicaciones uti-
lizando la misma aguja, lo que sugiere que el proce-
dimiento es muy seguro en manos experimentadas.

Debido a que existen pocos articulos publi-
cados de patologia pleural en pacientes con in-
suficiencia hepdtica alcohdlica crénica, nuestro
estudio permite abrir una ventana poco explo-
rada, donde el derrame pleural exudado es mds
frecuente de lo considerado hasta ahora. Un alto
porcentaje de pacientes con enfermedad hepé-
tica alcohélica crénica y derrame pleural recidi-
vante puede tener un origen diferente al hepdtico
per se, 1o que ocasiona el subdiagnéstico de otras
enfermedades que también provocan patologia
pleural, y, por ende, no se les brinda diagnésti-
co oportuno y tratamiento adecuado.

Con base en nuestros resultados, considera-
mos que la toracentesis y la biopsia pleural en
los pacientes con derrame pleural recidivante
asociado a enfermedad hepdtica alcohélica cré-
nica no deben ser descartadas.

Las limitaciones de nuestro estudio son el
pequefo tamano de la muestra y la no inclu-
sién de quienes desarrollaron derrame pleural
por primera vez y los que cursaban con encefa-
lopatia hepdtica o hemorragia activa.
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