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Disefio del trabajo.- Se ilevé a cabo un estudio de tipo transversal, observacional,
comparativo.

Objetive.- corroborar que los cambios en las caracteristicas del citoquimico de los
liquidos corporales (derrame pleural, ascitis, liquido cefalorraquideo), son confiables para
diagndéstico de infeccién.

Material y métodos.- Para ello fueron revisados los expedientes de pacientes con
estudios cualesquiera de éstos liquidos. Se excluyeron los pacientes que carecfan de
cultivo, BAAR, Gram y tinta China que pudieran corroborar infeccién.

Para e! estudio de los expedientes se tomaron en cuenta parametros clinicos y de
laboratorio. Entre los parametros clinicos se consideraron los factores de riesgo,
enfermedades asociadas o concomitantes, asi como sintomasy signos de la enfermedad.

En cuanto a los estudios de laboratorio se tomaron en cuenta BH completa, quimica
sanguinea, proteinas totales y electrolitos séricos.

En relacién al estudio citoquimico de los liquidos se consideraron las proteinas, la
glucosa, celularidad total y diferencial (neutrdéfilos y linfocitos).

Se consideré al cultivo como el STANDARD DE ORO para diagndstico de infeccion
en caso de tuberculosis al BAAR positivo y en caso de infeccién fungica, la tinta china

positiva.
Tipo de anélisls.- El analisis usado fueron las tablas de concordancia, para evaluar

sensibilidad y especificidad de la prueba.

Resultados.- En total se estudiaron 188 expedientes de pacientes con estudio de
liquidos corporales, excluyendo 118 (por carecerde BAAR, Gram, culitivo o tinta china que
corroboraran diagndstico de infeccién). Quedaron en total 71 pacientes divididos en 3
grupos:

Derrame pleural 19, Ascitis 20, Liquido Cefalorraquideo 32.

E! Promedio de edad de los pacientes estudiados fue de 43.32 anos.

En cuanto al sexo, hubo predominio en el masculino, 5.2 en el estudiode LCR yaque
la mayor parte de los pacientes fueron traumatizados de craneo. En Ascitis y derrame
pleural, no hubo predominio de sexo.

Con respecto del Derrame Pleural los datos que tuvieron sensibilidad alta para
diagnoéstico de infeccidon (mayor al 80%) fueron: Celularidad mayor a 2000, neutréfilos en
liquido mayores al 50%, giucosa en liquido menor o igual a 50, protefnas en liquido
mayores o iguaies a 2.6; relacién protefnas en liquido/séricas mayor a 0.5. Taquicardia
mayor a 100x’, temperatura mayor a 37.5 y hemogilobina menora 13. Leucocitosis mayor
a 10000 y neutrofilia mayor o igual a 60 con bandemia mayor al 5%.

Los datos que tuvieron especificidad alta para diagndstico de infeccién (mayor a 75%)
fueron: Neutréftilos en liquido mayores a 50%, y en caso de BAAR linfocitos mayores a 50%.
Enliquido de Ascitls los datos que tuvieron sensibilidad alta para diagnéstico de infeccién
(mayor al 80%) fueron: Temperatura mayor a 37.6, tquicardia mayor a 100x’, albumina



sérica menor a 3.0, celularidad en liquido mayor a 100. Los datos tuvieron especificidad
para diagndstico de infeccién (mayor al 75%) fueron: leucocitosis mayor a 10,000 y menor
a 5,000, linfocitos mayores o iguales a 25% en liquido, neutréfilos en liquido mayores o
iguales al40%y glucosa menoroigual a 60 mg/dl. Los datos que tuvieron tanto sensibilidad
alta como especificidad alta fueron: proteinas mayores a 2.8 y su relacion liquido/sérica

mayor a 0.5.

En liquido cefalorraquideo los datos que tuvieron sensibilidad alta para diagnhéstico de
infeccién fueron: celularidad mayor a 500, prote/nas mayores o iguales a 100 y datos
clinicos como signos meningeos y taquicardia. Los datos con especificidad alta para
diagndstico de infeccién fueron: fiebre mayor a 38 grados y neutréfilos en iflquido mayores

o iguales a 40%.
Conclusiones.- En este estudio, se corrobora que los cambios en los valores del

citroquimico deliquidos corporales son confiables para diagnéstico de infecciény aunados
éstos a algunos datos clinicos y de laboratorio, aumentan su sensibilidad y especificidad.




INTRODUCCION

Desde las épocas mas antiguas, el hombre ha intentado diversas técnicas para facilitar el
conocimiento de las cosas que lo rodean. El estudio del aspecto fisico de los liquidos
corporales para diagndstico de acuerdo a éste data de las épocas de Hipécrates y Galeno
(1).

La evolucién de la tecnologia a través del tiempo, ha generado que cada dia existan mas
técnicas diagnosticas y mas sofisticadas. Inicialmente, para el estudio del liquido pleural,
se consgideraron criterios basados enlatasade albuminaenliquido/sérica, asfcomo la DHL
en liquido/sérica disefiado por Light y sus colaboradores (29, 34, 132,149); y por los
mismos anos Sahn y cols. (40), consideraron a la glucosa en @se liquido y su tasa en
liquido/sérica como ayuda para diagnostico.

Con respecto del liquido de ascitis, los criterios diagnésticos son similares a los del liquido
pleural y esto permite su clasificacién en transudados y exudados, lo cual es de gran valor
para sospechar ciertas etiologias.

Con respecto del liquido cefalorraquideo, existen valores establecidos de normalidad y de
acuerdo a las variaciones de éstos, pueden realizarse diagndésticos de distintas patologias
(2.4).

Laclasificacién de los liquidos en transudados y exudados conlos criterios ya mencionados,
ha prevalecido a través del tiempo. Posteriormente, se ha considerado el colesterol, la
fosfatasa alcalina y la amilasa por intento de clasificacién en transudados y exudados
(185,187), esto en relacion a liquido pleural y ascitis, con el objeto de realizar diagndéstico
diferencial entre liquidos con infeccion bacteriana y de otros tipos, sobre todo para
determinacién de terapéuticas de urgencia como los drenajes de empiemas.

Con los problemas cada vez mas frecuentes relacionados con el SIDA, se han considerado
las diferencias entre pacientes con alteraciones en los liquidos corporales relacionados
con virus del VIH y aquelios que no las tienen (191,197,201). Esto ha llevado a encontrar
diferencias significativas y a detectar infecciones por gérmenes oportunistas no vistas
antes y con dificultad diagnostica porla respuesta inmune alterada en el huésped con esta
patologia (196,196). Relacionado con la infeccion por VIH, se han ampliado los estudios
sobre microbacterias, ya que, sobre todo, la tuberculosis se presenta con mas frecuencia
en infectados por el virus mencionado (196,203); se realizan estudios citolégicos,
microbiolégicos sumamente variados, citoquimicos, asi como inmunohistoquimicos

(191,193).



Con el advenimiento de la Biologla Molecular que cada vez se aplica en mayores campos
de! conocimiento médico, se han podido perfeccionar las técnicas diagnosticas y se han
usado para el estudio de los Ifquidos corporales (pleural, ascitis, liquidos cefalorraquideo),
entre los cuales se considera el diagndstico de las neoplasias (181, 182, 183). Las técnicas
utilizadas para el diagndstico son la proteina C reactiva, y estudios mas sofisticados como
eolanalisis citogenético, analisis del DNA con posibilidad de identificarclonas de aberraciones
citogenéticas que indican malignidad (190, 191, 192). Lareacciénde cadenade polimerasa
(PCR), se aplica en multiples campos, para diagndéstico de infecciones (por ejemplo, es
capaz de detectar el DNA del Mycobacterium tuberculosis, siendo rapida sensible y
especifica, en algunos reportes se menciona que inciuso mayores al BAAR) (193), también

se usa en diagndstico de cancer y patologias inmunoldgicas.
Se han hecho estudios citolégicos, microbiolégicos y pruebas de adnosindeaminasa

(ADA), para corroborar actividad de Tb.

' El problema basico de estos estudios tan sofisticados es su costo no al alcance de todos

los centros hospitalarios.
Finalmente, hay criterios sencillos y poco costosos, que han prevalecido en uso a través

del tiempo, y ayudan a realizardiangnésticos de manera sencilla, con respecto de infeccion

en los liquidos.



HISTORIA

El ser humano, desde las épocas de la prehistoria, hasta ia actualidad, sufre de muchas
enfermedades y @s amenazado por dolory muerte, a los cuales se ha enfrentado con los
recursos con los que ha dispuesto, que han mejorado segun la evolucién tecnolégica.
Los paleoantropéiogos han encontrado en el transcurso de los ditimos 100 afios, restos
de huesos humanos fésiles en l10s que se observan marcas claras de enfermedades. Las
enfermedades de partes blandas como pleuritis, meningitis u otitis, dejan sefales muy
evidentes en los huesos, en las momias pueden identificarse huellas de ciertas
enfermedades.

Las fuentes principaies de la medicina faradnica, son el papiro de Ebers y Smith, donde
mencionan al agua como fluido esencial que alimenta el cuerpo y describen la funcién vital
de la sangre. Se analizaban ya entonces, por su aspecto, las secreciones "sucias® de las
heridas. Se habla de la leche matema como liquido curativo y se usaba en quemaduras.
Haciad460A. C. se hablade HIPOCRATES y su “Juramento”. Se describe la medicinacomo
una ciencia natural y é/ menciona a la patologia humoral como la etiologia de las
enfermedades; hablaba de 4 *"HUMORES" (sangre, flema, bilis negra y bilis amarilla). La
proporciéon de mezcla de éstos determinaba o no la presencia de enfermedad. Tomaba en
cuenta la definicién de fluidos, fliidos basicos y sus cualidades.

Hacia 169 DC, Marco Aurelio nombra a Galeno médico oficial de la corte que elabora un
compendio de mas de 300 escritos sobre la ciencia médica y junto con Hipécrates, se
considera una figura muy importante de la antigiedad, entre sus muchos escritos el
también, desarrolia conceptos de PATOLOGIA HUMORAL en la que el "desequilibrio de
los humores® es @! responsable de las enfermedades. En el siglo Iil, los humores se
relacionan con elementos de la fisica hindi y en base a ellos explican los diferentes
sintomas de las enfermedades, asi como las personalidades segun estos humores.

En el siglo I1X Qusta IBN LUGA, un cristiano melaquita redacté un escrito donde se habla
de la mezcla de humores (liquidos corporales) y traduce al Arabe obras de Hipécrates y
Galeno sobre estos temas.

En el siglo XV, se utiliza la orina como fluido corporal para diagndstico de enfermedades,
basandose en su color, se consideraun método fundamentalenla Edad Media. Se planteé
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también la técnica terapéutica de la "extraccién de humores®, como suatancias corporales
que producen enfermedad, con base tedrica en la patologia humoral de Galeno. Hablaron
entre ellos de purgas, enemas, diuréticos, sangrias, extraccién de derrames y liquidos que
se producen "de mas®. En 1556 surgen nuevos métodos operatorios @ instrumentos
(Franco), entre ellos sondas para drenaje de ciertos fluidos, ademas de enemas y sondas
urinarias "permanentes®.

En 1672 Gerénimo Mercurialli publica: "Sobre enfermedades de la piel y secreciones del
cuerpo humano®, mencionando humores organicos.

Malpighi completa la teorfia de Harvey de la circulacién y estudia el quilo como otro fluido
organico mas. De Graaf estudia las secreciones pancreaticas y biliares con sus
caracteristicas. Sydenham define la patologia humoral y describe el esputo caracteristico
de la tuberculosis.

En 1851 Heller describe e! método para detectar protelnas en orina, posteriormente
Pasteur descubre labacteriologia @ inicia la pasteurizacién. Bemard realiza estudios sobre
los niveles de azucar en sangre. Kneipp basado en la patologfa humoral insiste en que los
fiuidos nocivos deben extraerse. En 1890 nace la inmunizacién mediante seroterapia. En
el siglo XX se descubren los tipos sanguineos y se habla del riesgo de las transfusiones.
Existen un sin fin de descubrimientos que son descritos en !a historia, pocos de ellos se
relacionanalosliquidos corporales. En el ultimo siglo, han existido avances sorprendentes
on ol estudio de los diferentes liquidos corporales, desde el punto de vista diagndstico y
terapéutico; entre ellos, se incluyen estudios de proteinas, DHL, microbiolégicos,
bacteriolégicos y otros mas sofisticados de las Jdltimas décadas como analisis citolégicos
con variable aporte de apoyos diagnésticos. Con el advenimiento de la biologfia molecular,
los estudios inmunochistoquimicos, inmunocitoquimicos, de PCR, logran aumentar {a
sensibilidad y especificidad diagnostica, ademas de que en general se realizan en forma
rapida y proveen posibilidades de terapéuticas tempranas.



DERRAME Fleural. ASPECTOS TEORICOS.

GENERALIDADES .

El estudio de! derrame pleural no solamente corresponde a {os neumdlogos, es
campo de cirujanos, médicos especialistas de otras ramas (Nefrélogos, gaatroenterélogos,
reumatdédiogos) @ internistas; ya que loa derrames de este tipo, pueden tener su foco en
puimones y/o pleura; pero también pueden ser extrapulmonares como en {a insuficiencia
cardiaca congestiva, cirrosis con ascitis, sfndrome nefrético y pancreatitis. Ademas puede
ocurrir como producto de patologfa sistémica como es el caso del Lupus Eritematoso

Generalizado.

El hallazgo de un derrame pleural ofrece al clinico la oportunidad de eatudiar una
muaestra del mismo, como el objeto de hacer diagndéstico de la patologfa del paciente. Con
@l conocimiento de la celularidad y la bioqufmica, en conjuncién con la clinica, podria

establecerse un diagnodstico presuntivo o definitivo en un 75% de pacientes (8).

CONSIDERACIONES ANATOMICAS
Elespaciopleural es real, tiene aproximadamente 10 a20 micras de ancho (11) entre
ol mesotelio de la pleura parietal y visceral. En la mayoria de los mamiferos, el volumen

del liquido pleural en estado normal es 0.1 a 0.2 mi/kg de peso (9, 10).
El tiquido pleural normal es claro, incoloro, con una concentracién proteica menor

a 1.5 grs./dl. Tiene una celularidad aproximada de 1500 células por microlitro, con un
predominio de monocitos, pequeno numerode linfocitos, macréfagos y céluias mesotefiales,

membrana basal, tejido colageno y elastico en adicién a microvasos y linfaticos.
La céluia mesotelial @s pleomdrfica, contiene vellosidades. Existen aberturas entre

ellas flamadas estomas, que comunican con lagunas linfaticas y son el punto usual de
salida del liquido pleural, proteinas y células que son removidas de! espacio pleural. La

circulacién pleural visceral, @sta provista por vasos tanto puimonares como bronquiaies,
los cuéles predominan (13, 14), la pleura parietal por arteriolas ramas de las arterias de

la pared costal, ia pleura mediastinal por mamarias intemas, diafragmaticas y la pleura
apical por ramas de ia subclavia, la pleura diafragméatica por ramas de la mamaria intema,
aortaabdominal y toracica. Et drenaje linfatico en el pulmdn consiste en un pl superficial
situado en el tejido conectivo subpleural y un plexo profundo focalizado alrededor de los

bronquiolos y vasos sangufneos.
E1 drenaje linfatico de! espacio pieural tiene un impacto importante en e{ desarrolio del
liquido pleural, tanto en estados normales como patolégicos, comienza én los estomas que

1



8@ conectan alagunas linfaticas, que drenan a canales linfaticos que corren por el espacio
intercostal y drenan al mediastino.

MISIOLOGIA DE LA FORMACION DEL LIQUIDO PLEURAL

En estado normal, el influjo y salida de los liquidos y protelnas son balanceados, porio que
existe un volumen constante y una concentracién proteica determinada. Cuando hay
cambios en la presién microvascular o en la permeabilidad, este balance se altera con
acumulacién de liquido y cambio en la concentracién proteica. Ei lfquido pleural es
esenciaimente liquido intersticial de la pleura parietal, como ésta es nutrida por la
circulacién sistémica y la presién en el espacio pleural @s subatmosféricay probablemente
menor que la presion del intersiticio del espacio subpleural, hay un gradiente de presién
del intersticio pleural al espacio pleural. La contribucién at liquido pleural y a la formacién
de proteinas en hombres normales, de la pleura visceral, s minimo por la distancia entre
los microvasos y el mesotelio, porque la baja presiéon de filtracién en ta microcirculacién de
la pleura visceral, tal como las vénulas bronquiales, se vacian en las venas pulmonares
de menor presién.

Existen 6 mecanismos responsables de la acumulacién anormal del liquido pleural:

1) Incremento en ia presién hidrostética de la circulacién microvascular:

Estudios en perros han indicado que la presién venosa sistémica es el determinante mas
importante de la formacién del liquido pleural y su volumen (19). La elevacién de la presién
capilar puimonar en cufia ¢s el mas importante determinante en el desarrolio de efusiones
pleurales en la insuficiencia cardiaca, siendo probable que @l liquido que fuga en el
intersticio del puimén se mueve a través de la barrera mesotelial por un gradiente de
presion intersticial pleural.

2) La disminucién en la presién oncética en la circulaclén microvascular:
Pacientes con una albimina sérica baja, que incrementa la tendencia a formar liquido
intersticial pleural. Esto puede causar un aumento en la entrada de liquido bajo en
proteinas en el espacio pleural, de la superficie pleural parietal, con posible contribucién
de la pleura visceral. Esté mecanismo es una causa inusual de una efusién pleural
abundante y se atribuye probablemente a la reserva funcional de los linfaticos de la pleura
parietal, también, si la pleura visceral se involucra en la fuga pleural o si @] drenaje linfatico
esta alterado, pueden formarse grandes volumenes de liquido.

3) La disminuclén de la presién en el espacio pleural:

El incremento en la presién pleural negativa en conjuncién con el gradiente hidrostatico

12



a través de la pleura parietal, puede aumentar ia tendencia a la formacién del liquido
pleural, ademas, la separacién del puimén de la pared toradcica puede disminuir e!
movimiento del liquido pleural en el espacio pleural @ inhibir e! drenaje linfatico pleural
éptimo,

4) El aumento en Ia permeabliidad de la circulacién microvascular:

Mucho lfquido y protefnas pueden fugar a través del! puimén y microvasos pleurales,
atribufdo a mediadores inflamatorios. Ademas el drenaje linfitico puede aiterarse en la
neumonia debido a la oclusién de las estomas de la pleura confibrina, desechosy exudado

mesotelial.
5) Bloqueo de! drenaje linf&tico de! espacio pleural:
Un Bloqueo en cualquier punto en el sistema linfatico de los estomas a los ganglios

linfaticos mediastinales, atribuido a un tumor o a fibrosis, puede resultar en acumulo de
liquido en la cavidad pleural. El incremento en la formacién de liquido en padecimientos
malignos puede ocurrir por alteracién en la permeabilidad microvascular, pero las
efusiones abundantes resuitan sélo cuando se involucra @l sistema linfatico.

8) Movimiento del liquido de! espacio Peritoneal:

Cualquier condicién que lleva a ascitis puede llevar a un derrame pleural por el paso de
liquido a través de vasos diafragmaticos o defectos en este miiscuio, éstos usualimente
son pequefios (menores de 1 cm de diametro). El liquido se mueve del espacio peritoneal
al pleural por el gradiente de presién a través del diafragma. Cuando se desarrolla un
derrame pleural masivo agudo o crénico con ascitis, la puerta de entrada al @spacio pleural,
@s un defecto en el diafragma que resulta en movimiento rapido del liquido en el espacio
pleural, que excede a la tasa de salida de los linfaticos pleurales.

Un importante papel fisiolégico de ila permeabilidad transpleural es el mantenimiento de
ausencia de gas en el espacio pleural, y la remocién de cualquier gas que entre como en
el neumotdérax. En estado normail, @l gas no se acumula en ¢l @spacio pleural porque existe
un gradiente de presién de 68 cm de agua que favorece la absorcién del gas del espacio

pleural hacia la sangre venosa (20).

RADIOLOGIA E IMAGEN
Cuando se desarrollan anormalidades pleurales, usuaimente son ficiles de detectar

con la técnica de imagen apropiada. Un derrame puede ser sospechado al notar un
borramiento del aAngulo costofrénico (21). Las radiografias deben, siempre que las
condiciones del paciente lo permitan, ser tomadas en posicién adecuada. Cuando el

13



derrame pleural es el Uinico hallazgo anormal en la radiograt(a del térax, deben consid
diagndésticos diferenciales. .

Elultrasonido, latomografia, la radiografia digital y la resonancia magnética, pueden
usarse para detectar derrame pleural, pero rara vez estan indicadas antes que una
radiografia de térax convencional que es facil de obtener, exacta y relativamente barata.
La tomografia computada (TAC), es de valor para estadificar pacientes con cancer
pulmonar, pero no es de ayuda para determinar la presencia de invasién pleural (21).
TECNICAS DE DIAGNOSTICO
Toracocentesis y andlisis de liquido plsural

Los pacientes con derrame pleural proveen la oportunidad para diagnosticar la
enfermedad causante con andlisis delliquido obtenido portoracocentesis. Latoracocenteais
os diagnostica en aproximadamente 75% de los casos y se usa para tratamientoenun 15
a 20% adicional (23). Por tanto, en todo derrame pleural de reciente diagndstico, debe
realizarse una toracocentesis para ayudar aconocerla etiologfa y brindar tratamiento. Las
excepciones para ello serfan undiagndstico clinico seguro (insuficiencia cardiaca congestiva
no compliicada) y pequefia cantidad de derrame (pleuresia viral). Sin embargo, debe
observarse al paciente, y si la evolucién clinica presenta deterioro, debe realizarse la
toracocentesis.

El diagnéstico que puede establecerse definitivamente por toracocentesis incluye:
malignidad (células malignas), empiema (aspiracién de pus), pleuresiatuberculosa (BAAR
positivo en liquido, tincién o cultivo), pleuritis porlupus (célula LE), quilotérax (triglicéridos
elevados o presencia de quilomicrones), urinotérax (creatinina en liquido pleural/sérico
con tasa mayor a 1) y ruptura esofagica ( amilasa aumentada y PH de 6) (24).

E! unico diagndstico que puede establecerse al pie de la cama del enfermo es el
empiema al aspirar pus del espacio pleural; la presencia de un olor putrido confirma que
ol empiema puede teneruna etiologia anaerobia. Cuando un paciente tiene tanto derrame
como ascitis, deben obtenerse ambos liquido al mismo tiempo para evaluar sus
caracteristicas, y el hecho de encontrar en ambos caracteristicas similares, sugiere que
el derrame pleural se originé de la ascitis (24).

No sxisten contraindicaciones absolutas para realizar una toracocentesis diagnostica.
Las contraindicaciones relativas incluyen una diatesis hemorragica, anticoagulacién, poco
derrame pleural, pacientes en ventilacién mecanica y un menor beneficio al realizaro,
comp do con el ri
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Las complicaciones de la toracocentesis incluyen dolor, sangrado (local, intrapleural
o intraabdominal), neumotérax, empiema y puncién hepitica o esplénica.

Para un andlisis completo del liquido pleural es suficiente con 30 a 50 ml de liquido.
Probablemente, s mas efectivo obtenertodos los examenes en todos los pacientes a ios
que se les estudia el liquido, incluso por razones de costo. Entre estos eatudios tenemos:
proteinas totales, DHL, cuenta de células blancas y diferencial, asf como glucosa y PH.
Todos estos estudios nos orientan a determinar si el fluido se trata de un exudado o de un
trasudado, puede damos el diagndéstico entre exudados y proveer informacién sobre la
agudeza y grado del dario pleural. En realidad el estudio mas efectivo en cuanto a costo,
sera establecer primero si se trata de un exudado o un trasudado, posteriormente ordenar
los estudios encaminados a la sospecha diagnostica. Si el Ifquido es un trasudado, el
diagnéstico diferencial puede establecerse por métodos clinicos y no requiere de analisis
posteriores del liquido. En casos de sospecha de malignidad, debera solicitarse citologla.
Los estudios de lipidos deben ordenarse cuando hay un sobrenadante lechoso o un
derrame de etiologia oscura. Los estudios inmunolégicos deben realizarse ante sospecha
de enfermedades reumatolégicas. Muchas veces el color, olory caracteres de ayuda para
el diagnéstico, pudiendo obtener informacién por simple observacién (24): 1) un liquido
sanguinolento en ausencia de trauma es muy sospechoso de malignidad; 2) un liquido
blanquecino puede atribuirse tanto a quilo como a colesterol, incluso a empiema; 3) un
liquido café resuita cuando un absceso hepatico amibiano se abrié al @spacio pleural; 4)
un liquido negro sugiere que la pleura esta afectada por aspergilosis; 5) si el lfquido es
verde-amariliento, sugiere pleuresfia reumatoidea; 6) el liquido pleural cuando es semejante
al contenido de ia sonda enteral, puede sospecharse diagndstico de fistula broncopleural
por esta sonda; 7) Un derrame viscoso sugiere un mesotelioma maligno, lo cual
generaimente es atribufdo a niveles altos de acido hialurénico; 8) un derrame con “detritus*
o restos sugiere pleuresia reumatoidea; 9) un olor puitrido @s diagnéstico de un empiema
anaersdbico; 10) un oflor a amonio @8 caracteristico del urinotérax y 11) las particulas de
alimento sugieren ruptura esofagica.

La caracterizacién del derrame pleural como exudado o trasudado es un paso deductivo
muy importante, y la razén por la que deben ordenarse proteinas y DHL de rutina. Ei
espectro de diagnéstico de los exudados es mas extenso y presenta mayor dilema
diagndstico. Los exudados son causados predominantemente por inflamacién pleural y
bloqueo en el drenaje linfatico del espacio pleural que resuita en una fuga de proteinas
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capilares o disminucién de remocién de proteinas del espacio pleural. Los exudados tienen
cuando menos uno de los siguientes criterios que no tienen los trasudados: 1) tasa de
proteinas en liquido/séricas mayor a 0.5 2) tasa de DHL de! liquido/sérica mayor a 2/3 de
los limites altos de la normal en suero (29).

En general, los pacientes con falla cardiaca congestiva tienen trasudados, pero si han
recibido diuréticos, no es raro que la concentracién proteica sea mayor, incluso como la
de los exudados (30). Los derrames por tuberculosis suelen tener proteinas en liquido por
encima de 4.0 gr/di en tanto que los pacientes con derrames paraneumdnicos presentan
un rango amplio de 2.5 amas de 6 gr/dl (29). Los pacientes con derrames malignos pueden
tener rangos de proteinas amplios ( 1.5 a 8 gr/dl) (29, 31, 32).

La cuenta total de lsucocitos virtuaimente nunca es diagnostica, sin embargo, cuentas de
mas de 50,000/ul usualimente se encuentran en empiemas y derrames paraneumaonicos.
En cambio, los trasudados generalmente tienen menos de 1000 leucocitos/ul y los
exudados crénicos, malignos y tuberculosos, usualmente tienen menos de 500 leucocitos/
ul. Las cuentas pleurales de leucocitos mayores de 10,000/ul indican inflamacién pleural
sustancial, vista mas comunmente en los paraneumaodnicos (33).

Lalinfocitosis en liquido pleural, particulamente cuentas del 80-90% de las células totales,
sugiere pleuresia tuberculosa (34, 35); sinembargo, la sarcoidoasis, ellinfomaylapleuresia
reumatoidea crénica deben ser consideradas (36). Los derrames carcinomatosos suelen
tener mas de 50% de linfocitos en 2/3 de los casos (34, 35). La eosinofilia en liquido pleural
(eosindfilos en liquido pleural/células totales del liquido mayor a 10%) sugiere un derrame
benigno y el diagndstico es limitado, comunmente asociado con aire o sangre en el espacio
pleural (33). El diagndstico diferencial de la eosinfilia incluye hemotdérax, infarto pulmonar,
neumotdérax, toracocentesis previa, enfermedad parasitaria (paragonimiasis, hidatides),
infeccién fangica (histoplasmosis) y algunas drogas asf como pleuresia porasbestosis. La
eosinofilia en liquido pleural es rara, pero tiene junto con los derrames malignos y la
pleuresia tuberculosa, alta incidencia de hemorragia en @l espacio pleural (33). Muchos
de los derrames considerados como “idiopaticos” que tienen eosinofilia, se atibuyen a
embolismo pulmonar oculto o a asbestosis pleural (37). La basofilia en liquido pleural @s
raray sugiere que la pleura @sta involucrada en un problema leucémico (38). El significado
de la presencia de células mesoteliales en los exudados s que, mas del 5%, virtualmente
excluye ¢! diagndstico de pleuresia tuberculosa (39).

El hallazgo de células plasmaticas en liquido pleural en grandes cantidades sugiere
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mieloma miiltiple con participacién pleural (38). Debido a que unas cuantas gotas de
sangre en un litro de liquido pleural, pueden tefirlo y hacerio parecer sanguinolento, no
constituye valor diagndstico. Arriba del 50% de los exudados y del 10 al 15% de los
trasudados pueden ser sanguinolentos (34). Sin embargo el hallazgo de mas de 100,000
células rojas/ul puede hacer ¢l diagnéstico diferencial entre trauma, tumores malignos,
embolismo pulimonar, sindrome de Dresslery dafio pulmonarporasbestosis. En ausencia
de trauma, la malighidad es la causa mas comun de derrame pleural francamente
hemorragico. Un derrame sanguinolento atribuible a una toracocentesis traumatica es
sugerido por un color no uniforme durante la aspiracién, sangrado del fluido durante
minutos, y la ausencia de macréfagos cargados con hemosiderina.

Una glucosa baja en el liquido pleural (menor de 60 mg/di, o una tasa de liquido/
sérica menor de 0.5), limita el diagndstico diferencial, al exudado de ia pleuresia
reumatoidea ((incidencia del 85%, empiema (80%), derrame maligno (30%), pleuresia
tuberculosa (20%6) y ruptura esofagica (20%) (40). Los mecanismos responsables de una
glucosa bajaen liquido pleural, dependen de la enfermedad de base e incluyen disminucién
en el transporte de glucosa de la sangre hacia @l liquido pleural (pleuresia reumatoidea,
malignidad) y a unincremento enla utilizacidon por constituyentes del liquido pleural (PMNs,
bacterias, células malignas). Las concentraciones mas bajas de glucosa se han encontrado
en la pleuresia reumatoidea, y en @l empiema, donde incluso a veces es indetectable. Un
pH menor de 7.30 representa una acumulacién sustancial de ién hidrégeno, ya que el
liquido pleural normal tiene un pH de 7.60 atribuido a un gradiente de bicarbonato que
existe entre @l liquido pleural en rangos de 7.40 a 7.55, en tanto que la mayoria de los
exudados presentan rango de pH de 7.30 a 7.45. Los mecanismos responsables de la
acidosis en liquido y bacterias (empiema, ruptura esofagica) y una disminucién en el flujo
del Acido del espacio pleural atribuido a pleuritis, tumores de la pleura fibrosa (malignidad
y pleuresia reumatoidea) (41). Un pH bajo en el liquido pleural tiene implicaciones
diagnosticas, pronosticas y terapéuticas, tanto en los derrames paran@umonicos como @n
los malignos. En un derrame paraneumdodnico con un liquido pleural que tiene un pH menor
de 7.10, usuaimente en asociacién con glucosa menor a 40 mg/dly DHL mayor a 1000 U/
Itiene indicacién para drenaje através de sonda pleural para una adecuada resolucién (42,
43). Con un derrame pleural maligno, un pH menor a 7.30 es predicitvo de una
supervivencia corta, y una pobre respuesta a agentes esclerosantes (32). Una elevacién
de la amilasa en @l liquido pleural (mayor a los limites altos de los normales para la sérica
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o una amilasa en liquido pleural/sérica con tasa mayor a 1, puede ocurrir con pancreatitis
aguda, pseudoquiste pancreitico, ruptura esofagica, malignidad, y embarazo ectépico
roto. La amilasa en liquido pleural en la ruptura @sofagica, tiene un origen salival (44, 45).
Algo fundamental para considerar fa clasificaciéon de los trasudados y exudados, es ol
hecho de que altas concentraciones de DHL en el liquido pleural (mayores a 1000/1), se
han encontrado en los derrames paraneumdnicos complicados (29, 43), pleuresfa
reumatoidea (46) y paragonimiasis pleural (47). Las isoenzimas de DHL no tienen valor
para la diferenciacién de los exudados. Los marcadores inmunolégicos en el liquido
pleural, son de ayuda en el diagndstico de la pleuresia reumatoidea y lGpica, pero no
diagndsticos. Un factor reumatoide en el ifquido pleural mayor a 1:320 o mayor o igual al
sérico, es sugestivo de pleuresia reumatoidea (48). E! hallazgo de células LE en liquido
pleural @s diagndstico de pleuritis ltipica (49), la posibilidad de encontrar estas células en
etliiquido pleural, se incrementa si elliquido @s alojado atemperatura ambiente por algunas
horas antes de ser examinado por la tincién de Wright (50). Un anticuerpo antinuclear
(ANA) en liquido pleural con titulo mayor o igual a 1:160Yy liquido pleural/ANA en suero con
una tasa mayor a 1, es sugestivo pero no diagnéstico de pleuritis fupica (49). El
complemento con niveles bajos en liquido pleural, @s caracterfstico de afecciones
pleurales reumatoideas (468-50).

Cuando unliquido pleurallechoso aparece opaco después de Ja centrifugacién (exciuyendo
un gran niumero de leucocitos), debe hacerse la diferenciacién entre un l{quido quiloso
(quilotérax) y un derrame quiliforrme (por colesterol o compiejos de lecitina-globulina); este
ultimo puede hacerse por la medicién en liquido pleural de concentracion de triglicéridos.
Et diagndstico de quilotérax puede hacerse presuntivamente si la concentracién de
triglicéridos es mayora 110 mg/di; si es menor a 50 mg/d! el paciente no tiene un quilotérasx.
Las concentraciones entre S0 y 100 mg/dl son indeterminadas y deberA realizarse
electroforesis de lipoproteinas para determinar la presencia de quilomicrones, los cuiles
hacen diagndéstico de quilotérax (51).

El examen CITOLOGICO del liquido pleural, leva a un diagndstico del 50 a 90% en
pacientes con malignidad (52). La razén mas importante para la variabilidad es que se trate
de un derrame paraneoplasico. Los derrames paraneoplasicos son derrames asociados

con malignidad, pero no atribuidos a que {a pleura esté involucarada con @l tumor. Los
tobstructivas y bloqueo de! drenaje finfatico del espacio

tat, " ]

ejemplos son las
pieural (53), El liquido debe ser puesto inmediatamente en contenedores estériles con
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anticoagulantes, como la heparina a 200 unidades, el cual es satisfactorio para mas de 20
mi de lfquido pleural. Lo ideal es examinar las células del liquido inmediatamente, cuando
mucho no mas de 24 horas, ya que, ila muestra se deterioray dafalsos. Las células blancas
pueden irse deteriorando gradualmente tanto a temperatura ambiente como a 4°C, pero
dentro de las primeras 24 horas siguen siendo identificables. Las células en jos liquidos
pleurales hemorragicos tienden a mostrar mas rapido deterioro que ios liquidos serosos

(54).

Los derrames tipo trasudado y ailgunos exudados, tienen porcentajes similares de
linfocitos Ty B en el liquido pleural y en la sangre (55, 56). Las posibles explicaciones para
el incremento de los linfocitos T en aigunos tipos de exudados incluye (57): 1) La
quimioatraccion de linfocitos T, 2) preferencia para su supervivencia y multiplicacién en el
derrame, 3) obstruccion linfatica por células tumorales, 4) diferencia en la cinética de
recirculacion de linfocitos T y B 5) los linfocitos T inmunolégicamente comprometidos son
mas propensos a localizarse en las areas de inflamacién.

Los linfocitos T en un derrame pleural tuberculoso, parecen ser células inmunolégicas
comprometidas que se exponen al bacilo tuberculoso y liberan tlinfocinas que activan los
macréfagos necesarios para el crecimiento micobacteriano y la formaciény mantenimiento
de los granulomas. En los derrames pleurales malignos, los linfocitos T probablemente son
importantes en la respuesta inmunolégica a los antigenos tumorales a través de la
produccién de linfocinas que afectan los efectos antitumor de los macréfagos (58). Un
predominio de linfocitos en los derrames malignos, aun mas que las células mesoteliales
o las células malignas, asi como una espontanea produccién in vitro de linfocinas, es
asociada con una supervivencia mayor en pacientes con derrames malignos (59).

La adenosindeaminasa, importante en la degradacién de las purinas, es importante para
la diferenciacién de las células linfoides y esta involucrada en la maduracién monocito-
macréfago. Se ha observado incrementada en liquido pleural comparado con sangre
periférica en la pleuresia tuberculosa, reumatoide y el empiema; donde se ha encontrado
mayor nivel de ADA que otros exudados y falla cardiaca congestiva (60). La lizozima, una
enzima bacteriolitica secretada por los neutrdfilos y macréfagos, ha sido demostrada en
los granuiomas tuberculosos y se ha encontrado que tienen concentraciones absolutas
mas altas y aumento en las tasas de liquido pleural/sérica en pacientes con pleuresia

tuberculosa, reumatoidea y empiema que en otros derrames pleurales (61).
Ademas de los métodos diagndsticos clinico y radiolégico y estudios de liquido
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pleural, exi ) otros mét: diagndaticos: ia biopsia pleural percutanea, latoracoscopia
y la fibrobroncoscoplfa, asi como la biopsia pileural a cielo abierto; los cuiles conviene
conocer (8), sin embargo, no son objeto de detalie en este trabajo.

DESCRIPCION DE ENFERMEDADES ESPECIFICAS SEGUN CLASIFICACION EN TRASUDADOS
Y EXUDADOS:
A) DERRAMES FLEURALES TIFO TRASUDADO

El diagndstico de los trasudados, para diferenciario de los exudados, debe consideraria
medicién de niveles de proteinas y DHL tanto en suero como en liquido pleural. Si @l liquido
pleural @s un trasudado reunira las siguientes caracteristicas:

La tasa de protefnas en liquido pleural/séricas debe ser menor de 0.5.

La tasa de DHL en liquido pleural/sérica debe ser menor de 0.6.

La DHL pleural es menor de 2/3 el limite alto normal de la DHL sérica.
Las causas de los trasudados son: Insuficiencia cardiaca congestiva, hidrotérax hepatico,
didlisis peritoneal, obstruccién del tracto urinario, glomerulonefritis aguda, sfindrome
nefrético, mixedema, obstruccién de lavena cava superior, algunos embolismos puimonares
y mal posicién de catéter venoso central.

A7) INSUFICIENCIA CARDIACA CONGESTIVA (1CC)

Es la causa mas comun de trasudado y probablemente la mas comun de todos los
derrames pleurales. Su incidencia es dificil de asegurar y depende de las poblaciones
estudiadas, las técnicas de deteccién de derrames y el estado y grado de la insuficiencia
cardfaca al evaluar el paciente (62), Existen varios estudios experimentales, donde se
argumenta que tanto la hipertensién venosa sistémica como pulmonar, tienen relacién con
los derrames por insuficiencia cardiaca congestiva, ya que casi todos tienen tanto falla
ventricular izquierda como derecha (19, 63).
El liquido pleural @s un trasudado con células mesoteliales y linfocitos que cuentan como
la mayoria de las células, @s raro que los PMN excedan del 10%. El efecto de la diuresis
aguda en la concentracién de protefnas totales s minimo y usualimente no resuita en
cambios en el derrame de un trasudado a un exudado; sin embargo la insuficiencia
cardiaca congestiva de varios meses de evolucién, tiene protefnas que pueden aumentar
hasta mas de 3 gra/dl (64). La toracocentesis debe realizarse si el paciente esta febril, tiene



derrames pleurales de desproporcionado tamaro, no tiene cardiomegalia, tiene derrame
unilateral, tiene dolorpleuritico o una Pa02 incompatible para el grado de edema pulmonar.
Si el tratamiento es adecuado los derrames se resueliven en dias o semanas, si existe ICC
refractaria, debe considerarae pleurodesis (65).

A2) CIRROSIS HEPATICA

Los derrames ocurren en aproximadamente 6% de estos pacientes que tienen ascitis
clinica (66, 67). La toracocentesis muestra un trasudado seroso con una cuenta baja de
leucocitos predominado los PMNs, un pH mayor a 7.40, una glucosa similar a la séricay
un amilasa baja. El fluido puede ser hemorragico atribuible a una coagulapatia de base.
El liquido ascitico y pleural tienen caracteristicas similares, sin embargo, ias proteinas y
DHL pueden serun poco mayores en liquido pleurat (68). El derrame se resuelve al resoiver
la ascitis y los refractarios son candidatos a pleurodesis (68).

A3 ) DIALISIS PERITONEAL

Esta se asocia a derrames pequerios bilaterales, aunque pueden existir derrames
derechos masivos (69). La toracocentesis revela un liquido pleural parecido al dializado.
El total de las proteinas es menor a 1 gr/dl con una cuenta leucocitaria menor de 100/ul
(predominantemente mononucleares), y una glucosa en @! rango de 300 a 400 mg/d!l. Una
concentracién proteica menor de un gramo y una concentracién marcada de glucosa, son
virtuaimente diagnosticas (71). El tratamiento mas efectivo a largo plazo es cambiar a
hemodiilisis, porque el derrame desaparece al descontinuar la didlisis peritoneal.

A4) URINOTORAX

El urinotérax es un derrame pleural secundario a uropatia obstructiva, el cuél se ha
asociado con carcinoma del sistema genitourinario, nefrolitiasis y trauma, maniputlacién
quinirgica, y seguido de transplante renal (72, 73). Con la obstruccién del tracto urinario
y la hidronefrosis, hay acumulé de fluidos en los espacios perirrenales y retroperitoneales,
por tanto, un posibie camino hacia el espacio pleural, @s por via de |a ruta retroperitoneal
a través de los linfaticos diafragmaticos. Una rapida acumulacién de iiquido pleural puede
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ocurrir cuando hay defectos diafragmaticos. El Derrame es ipsilateral al rifién obstruido y
es poequefio a moderado en tamafio. Latoracocentesis revela un trasudado de color pajizo
con el olor de la orina, la cuenta leucocitaria es baja, con una predominancia de
polimorfonucieares. La glucosa en liquido pleural es mayor a 65 mg/d! en todos los casos
excepto ¢! que tiene empiema concomitante. El pH de! ifquido se ha reportado de 8.0 (73),
on general, ¢! pH del l{quido se acerca al pH sanguineo, en tanto que el pH del urinotérax
debe caer en un rango intermedio del de Ia orina y la sangre; generaimente acido, pero
concebiblemente alcalino si el pH de la orina s mas alto. Start y colaboradores (72) han
demostrado que los pacientes con urinotérax tienen una tasa de creatinina en liquido

pleural/sérica mayor a 1.0.
AS) SINDROME NEFROTICO

Los derrames pleurales son frecuentes en @l sindrome nefrético sobre todo en niflos (74),
ol mecanismo responsable para la acumulacién de lfquido es la disminucién de la presién
oncética enlacirculacién microvascularpleural, atribuida a hipoalbuminemia; el incremento
de la presién hidrostatica por la sobrecarga de sodio y agua pueden ser contribuyentes.
La adquisicién de deficiencia de protefnas S que ocure en ¢l sindrome nefrético puede
serun factor de riesgo para complicaciones tromboembdlicas que deben considerarse en

ol diagndstico diferencial (75).
AG) ATELECTASIA

La atelactasia causa comunmente pequerios derames pleurales en pacientes postoperados
(76) especiaimente después de cirugfa abdominal superior y en pacientes de unidades de
cuidados intensivos. Estos derrames también ocurren en obstrucciones bronquiaies
mayores como en cancer puimonar, tapones mucosos o cuerpos extranos. El mecanismo
de produccién de derrames atelectasicos es disminucién de la presién pleural. El liquido
pleural de las atelectasias agudas no ha sido estudiado en detalle, sin embargo, en
pacientes con obsatruccién bronquial y derrames crénicos, el derrame es seroso, tipo
trasudado, con un bajo numero de células mononucleares, una concentracién de glucosa

normal y un pH mayor a 7.40.
A7) MIXEDEMA

Las caracterfsticas del fluido pleural cuando el derrame es aislado no han sido descritas.



En general los derrames desaparecen con €l tratamiento sustitutivo.
AS) OBSTRUCCION DE LA VENA CAVA SUPERIOR
Los derrames son raros, sin embargo, los pocos casos estudiados, se describen como
trasudados con tasa proteinas en liquido/séricas de 0.2 y DHL pleural/sérica de 0.3; sin
descripcién de celularidad.
A9) DERRAMES IATROGENICOS

Estos generalmente son porinadecuada colocacién de catéteres centrales en mediastino
o espacio pleural. El desarrollo del derrame es rapido y se descubre por clinica y rayos X.

B) DERRAMES PLEURALES TIFO EXUDADO
B1) INFECCIONES

Bla) Derrames paransumonicos.- Estos se asocian aneumonias bacterianas y abscesos
y son la causa mas comun de los exudados. Aproximadamente 60% de las neumonias
neumocociccas (78) y 40% de las bacterianas restantes se asocian a derrames pleurales
(43). Los derrames paraneumodnicos pueden ser divididos desde el punto de vista
terapéutico en dos categorias (42, 43): 1) No complicados, es decir los derrames que se
resuelven espontaneamente con terapia antibidtica y 2) los complicados, que son los
derrames que requieren drenaje ademas de la terapia antibiética para su resolucién. Un
derrame complicado es purulento (empiema) o tiene cultivo o Gram positivo. Si se dan
antibiéticos adecuados para la neumonia, el derrame debe resolverse sin secuelas en el
espacio pleural, si el tratamiento no se instituye, la invasién bacteriana llega al espacio
pleural y se multiplican, causando influjo de pMNs y factores plasmaticos de coaagulacién,
resuitando en un liquido gelatinoso que estimula los fibroblastos para adherirse y formar
colageno. Esta etapa de loculacion del espacio pleural, hace de dificil drenaje el liquido
(42, 43). Los anaerobios son la causa mas comunde empiéma y pueden presentarse solos
o con aerobios (79, 80).

Lainmunoelectroforesis del liquido pleural se utiliza paraidentificar el organismo infectante
en los nifios, pero es muy limitado en los adultos, ya que no todos los antigenos para
detectar anaerobios estan disponibles (81).

Los derrames paraneumdénicos son exudados, con cuentas Ieucocitarias mayores a
10,000/ul, con predominancia de polimorfonuclares ( 42, 43, 82). La glucosa en liquido
pleural, el pH y la DHL ayudan a diferenciar los complicados de los no complicados (82).
SielpH en elliquido es mayoro iguala 7.30, usualmente con una concentracién de glucosa
mayor a 60 mg/dl y DHL menor de 500 U/, se clasifica como no complicado y se resuelve
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sin secueias con terapia antibidtica dirigida a fa eticlogia de la neumonia. Si existe un
empiema, una tincién de Gram positiva, debe aplicarse una sonda de drenaje
inmediatamente. Si el liquido no es purulento y la tincién de Gram es negativa, las
caracteristicas bioqufmicas del liquido pueden proveer una guia para la terapéutica. Si el
pH es menora 7.10 y es asociado a glucesa menor a 40 mg/dt y DHL mayor a 1000 U/,
debe instituirse una sonda de drenaje toracico rapidamente (42, 43). Existen rangos de pH
entre 7.10y 7.29 que pueden sercomplicados o no y en estos casos debe realizarse nueva
toracocentesis entre 8 y 12 horas posteriores para determminar el pH, si éste ha caldo
sustancialmente o es menor de 7.10 debera instalarse sonda pleural (42).

Bib) Pleuresia tuberculosa.

Los derrames pleurales en la tuberculosis ocurren sobre bases inmunoldgicas, cuando un
foco subpleural de Mycobacterium tuberculosis se rompe al espacio pleural ( 83, 84). E}
fiquido pleural es seroso (serohematico en menos del 10%) tipo exudado y con una
concentracién proteica total casi siempre mayor a 4 gr/dl y frecuentemente mayora S gr/
dl (29). La cuenta total de jeucocitos es generaimente mayor a 5,000/ul con un predominio
delinfocitos (83, 84). Mas del 90 a 95% de linfocitos es sugestivo de pleuresia tuberculosa
(35, 83, 84,885). Un predominio de PMNs, ocurre en los primeros pocos dias siguientes a
{a entrada del bacilo al espacio pleural (86). Esta predominancia de PMNs, es rapidamente
reemplazada por mononucleares y después por linfocitos. Una pequefia cantidad de
céiulas mesoteliales es caracteristica de esta patologiay la eosinotilia es rara (33, 39). Una
glucosa baja y un pH bajo (menor de 60 mg/dl, menor de 7.30 respectivamente), se
encuentra en 20% de casos ( 25, 40, 41, 82). Un liquido pleural con pH mayor a 7.40 se
considera exciuido del diagndéstico de pleuresia tuberculosa. La adenosindeaminasay la
lizozima se han encontrado en niveles que prometen ser de ayuda diagnostica (60 61). Se
han demostrado antigenos micobacterianos en liquido pleural usando ELISA (87). EiI
diagnéstico mas sencillo de esta patologfa es la biopsia pleural. Puede demostrase un
granuloma en pleura parietal y constituir un diagndstico presuntivo ( 126, 127, 201, 202).
Ya que la infeccién fungica, la sarcoidosis y la enfermedad reumatoidea pueden producir
granulomas pleurales. Ei cultivo de! espécimen de la biopsia pleural puede mostrar
crecimiento def My cobacterium Tb en hasta 80% de casos (88, 89, 83, 90). La combinacién
de estudios de liquido pleural y tejido pleural, puede establecerdiagndstico en ef90 a 95%

de jos casos.
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Bic) Actinomicosis y Nocardiosis pleural

En la actinomicosis la pleura y pared toracica pueden estar involucrad por 18i6n
directa del pulmén; la pleura puede infectase por actinomicosis mediastinal. Una vez que
la cavidad pleural esta involucrada, las costillas adyacentes y los cuerpos vertebrales,
pueden serel siguiente blanco de infeccién. El liquido pleural puede serpurulento o seroso
con predominio de PMNs y linfocitos (91, 92). El diagndésatico puede hacono por la
deteccién del organismo en el liquido pleural o en las cavidad Pueden

granulos de azufre, flamentos entretejidos cafés o blanquecino-amarillentos. La tincién de
Gram del liquido muestra filamentos en forma enramada que no crecen en medios
aerobios (93,94).

En ia nocardiosis la toracocent
purulento con un moderado numero de polimorfonucleares (94, 96). Deben interp
los cultivos en conjunto con la clinica, ya que la Nocardia es un comensal y el cultivo de

esputo pudiera ser positivo sin infeccién (93).

revela un liquido seroso o puede revelar un exudado

Bid) Enfermedades fungicas

Aspergliosis
El aspergillus de |la pleura es poco comin y ocurre primariamente en 2 situaciones: 1)

seguido de lobectomfa o neumonectomia por tuberculosis o cancer, usuaimente con una
fistula broncopleural (97); y 2) en pacientes tratados remotamente con terapia por
neumotdérax para tuberculosis (98, 99). El liquido pleural puede ser seroso, serohematico
o purulento, también puede ser negro (100), si la infeccién es atribuida a Aspergillus niger,
y puede contgener cristales de oxalato de calcio (101). Agilutinaciones cafés de las hifas
fungicas sugieren @l diagndstico (97), también el cultivo del organismo del! liquido pleural
@s confirmatorio. Los anticuerpos séricos precipitados son virtuaimente positivos (98), y los
antigenos pueden ser demostrados por radioinmunoensayo en liquido pleural.

Blastomicosis
En esta enfermedad, la toracocentesis revela un exudado seroso, una concentracién

normal de glucosa y una cuenta celular baja; el liquido puede ser predominante en
polimorfonucleares o linfocitos ( 103, 104-107). La microascopia electrénica del tiuido,
puede revelar los botones de levaduras tipicos, y la biopsia pleural puede mostrar
granulomas NO case@o0sos con O sin organismos (103).
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Criptoococosis
En esta patologia, la toracocentesis muestra un exudado seroso o serohemaitico con un

predominio de linfocitos (108); la eosinofilia en liquido pleural, se ha reportado en un
paciente (109). Los cultivos de liquido pleural han sido positivos en 11 de 26 pacientes
reportados, y el antigeno criptococcécico ha sido demostrado en altos titulos en el derrame

pleural (108).

Coooidiocidomicosis
En esta enfermedad la toracocentesis revela un exudado seroso, predominante en

linfocitos con una concentracién normal de glucosa. La eosinofilia en sangre es comun,
on tanto que en liquido pleural @s poco comun. La biopsia pleural puede revelar
granulomas cas@osoOs O NO CaseoOsSos y mostrar esferas. En una serie, el cultivo de la
biopsia tuvo una muy alta tasa de positividad (100%) en comparacién con el cuitivo del

liquido pleural (20%) (110).

Histoplasmosis
El derrame en esta patologia es un exudado seroso con una concentracién normal de

glucosa y un numero modesto de linfocitos (110-113). Un numero de pacientes,
especialimente aquellos con hitoplasmomas subpleurales, tienen eosinofilia del liquido
pleural y fibrosis pleural progresiva asociada (111-112). Rara vez, el hongo puede ser
cultivado del liquido pleural o del tejido pleural, que cuando se logra revela granulomas no
caseosos. :

Bile) Derrames pleuraies parasitarios
Estos derrames son mas comunmente verios fuera de los Estados Unidos, particularmente
on el sur de Asia, Libano, Grecia y México. Sin embargo, no @s raro que sean vistos por
médicos en los EU, atribufdo ésto al incremento en la migracién y los viajes (114).
Paragonimiasis
Los derrames son en ella, unilaterales, pequerios o masivos, tipo exudado y pueden ocurrir
sin infiltrados parenquimatosos; han sido descritos como amarillentos, blanquecinos o
cafés. Los cristales de col ol son observados frecuentemente. La cuenta leucocitaria
es generaimente menora 2000/ul la eosinofilia puede estar presente (115, 116, 117). Los
derrames tienen una triada de: glucosa baja (menor a 10 mg/di, DHL alta (mayor a 1000
U/L)y bajo pH (7.10) (118). Hay altos niveles de IgGE en liquido pleural en algunos reportes.
Amiblasis
El derrame no ha sido aun estudiado en detalle, pero suele ser similar al del absceso
subfrénico, un exudado no especifico con una predominancia de polimorfonucleares.




Equinococcosis
La toracocentesis en esta enfermedad revela un fluido turbio, amarillo, con una

abundancia de polimorfonucieares y eosindfilos (119).
B8If) Neumonias atipicas

VIRAL
Los derrames pleurales asociados con neumonia viral, tienden a ser pequeiios,

serosos, tipo exudado, con pocas células mononuclares, sin embargo, la pleuresia viral
aguda, puede presentarse con un derrame predominante en polimorfonucieares (120).
Las inclusiones intranucieares y ias células gigantes multinucieadas con cambios nucleares
gelatinosos se han observado conliatincién de Papaniculau de liquido pleuralen pacientes
con infecciones por Citomegalovirus y herpes simple (121).

MYCOPLASMA
Loas derrames han sido descritos como serosos o serohematicos, tipo exudado, con una

pequefa o moderada cantidad de células mononucieares. La glucosa en lfquido es similar

a la sérica.
Filebre Q
En esta patologia no han sido ampliamente e@studiados los derrames.

Leglonelia
Los derrames son indistinguibles de aquelios bacterianos paraneumaénicos.

Abscesos abdominales superiores
Estos y los abscesos hepaticos piégenos se comportan de manera similar. En la mayoria

de las instancias, e! liquido es estéril, argumento en contra de! pasaje directo,
transdiafragmatico de! material infectado. El! derrame es un exudado rico en
polimorfonucieares con una cuenta leucocitaria arriba o excedente de 50000/ul, un pH

mayor a 7.20, una glucosa alrededor de 60 mg/di (122).

Hepatitis
El derrame pleural de ia hepatitis es un fiuido oscuro, amarillento, tipo exudado, con un

pequefio nimero de linfocitos. La glucosa en lfquido es similar a la sanguinea y la amilasa
es baja (123). Elantigeno de supetficie de lahepatitis By el antigeno "e", ha sido detectado
on ol derrame (124, 125).
ENFERMEDADES DEL BAZO

Enelabsceso elderrame estéril puede serun trasudado o un exudado con numero variable

de polimorfonucleares.
En los hematomas e infartos puede haber derrame, con caracteristicas de seroso o

hemorragico (126).
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PERFORACION ESOFAGICA

La toracocentesis temprana sin perforacién mediastinal suele mostrar un exudado estéril,
seroso con predominio de polimorfor I o8y laamil enliquido asf como el pH suelen
ser normales (127). La amilasa de origen salival suele aparecer en el fluido en altas
concentraciones (128). Si el espacio pleural es invadido por organismos anaerobios
provenientes delaboca, el pH puede rapiday progresivamente caerhasta aproximadamente
6.

Otros hallazgos en el liquido pleural sugestivos de ruptura esofagica incluyen la presencia
de epitelio escamoso y particulas de alimento.

TUMORES MALIGNOS

Carcinoma
Los derrames pleurales malignos probablemente son la causa mas comun de exudados

en pacientes arriba de 60 afios. Frecuentemente es su primera manifestacién de
malignidad (31). Los derrames pleurales malignos pueden ser serosos, seroheméticos o
francamente hemorragicos. Un derrame hemorragico sugiere participacién pleural directa
con e! tumor. Un derrame seroso puede resultar tanto de obstruccién linfatica como de
lesién endobronquial con atelectasia. La cuenta de células rojas frecuentemente esta en
un rango de 30 mil a 50 miVul (129). Cuando las cuentas de la células rojas son mayores
a 100000/ul en ausencia de trauma, la malignidad es @l diagnéstico mas probable. La
mayoria de células no rojas son linfocitos, macréfagos, y células mesoteliales, con una
representacién de linfocitos mayor al 50% de la poblacién celular a la mitad del tiempo (35).
El rango de células malignas en iiquido pleural va desde raro, hasta virtuaimente todas
las células (130). El porcentaje de polimorfonucleares es menor al 25%, pero en raras
ocasiones, cuando hay inflamacién pleural intensa, puede predominar. La eosinofilia en
liquido pleural (comunmente encontrada enderrames hemorragicos), es inexplicablemente
rara (aproximadamente 5% en hemorragicos malignos) (33).

Elliquido pleural asociado con carcinoma de la pleura, usualmente @s un exudado (29-31),
pero 5 a 10% de estos derrames son trasudados (30, 130). Al mismo tiempo, el liquido
pleural puede teneruna tasa de proteinas en relacién a las séricas, muy baja, pero el liquido
califica como un exudado por criterio de DHL, lo cuél sugiere malignidad (29). Las
concentraciones de glucosa, raravezliegan asertanbajas como 5 mg/dl, pero usualmente
estan en el rango de 30 a 55 mg/dl, (31, 130). El antigeno carcinoembrionario en lfquido
pleural (131), y las isoenzimas de DHL (132), no son de valor diagnéstico en derrames
malignos. Los altos niveles de aAcido hialurénico en liquido pleural, dan soporte diagndstico,
pero no especificidad para el diagnéstico de mesotelioma (131).
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Linfoma
Aproximadamente 10% de derrames pleurales malignos son atribuidos a linfomas (131).
Al tiempo del diagnéstico, los derrames pleurales son raros en la enfermedad de Hodgkin,
pero no raros en el linfoma no Hodgkin (133, 134). El derrame pleural es usuaimente un
exudado seroso unilateral, pero puede ser sanguinolento, quiloso, trasudativo y bilateral
(1385, 136). La presencia de liquido hemorragico, usualmente es indicativa de participacién
pleural directa y un trasudado 3@ ve solamente en forma temprana en el curso del bloqueo
al drenaje linfatico del eapacio pleural. La cuenta celular @s usualmente baja, con
predominio de linfocitos, frecuentemente se acerca al 100% (35). La glucosa y el pH
usualmente son normales, pero pueden ser bajos (136). Como en el carcinoma ia
presencia de un derrame pleural en linfoma s un signo de mal pronéstico (32, 135 137).
MESOTELIOMA MALIGNO
Elliquido pleural en este tumor, puede serseroso, serchematico, francamente hemorragico;
@s un exudado, pero ia DHL puede caer en el rango de trasudados (130, 139). La cuenta
lsucocitaria generaimente @s menos de 5S000/ul. El pH es inicialmente bajo (70%) (129),
on contraste con el 30% de incidencia de bajo pH en los derrames carcinomatosos (32).
CAUSAS INMUNOLOGICAS
Pleuresia reumatoidea
La participacién pleural es probablemente la manifestacién toracica mas comun de
enfermedad reumatica ( 140, 141). El derrame puede aparecer turbio con un tinte amarillo
verdoso, ocasionaimente es lechoso (colesterol) o aparenta contener detritus (142, 143,
144). Los derrames son exudados por criterio proteico (arriba de /.3 grs/dl y por criterio de
DHL, frecuentemente mayores a 1000 U/L. Las células en liquido pleural varian de unos
pocos cientos hasta 15000/ul ( 145, 146).
La predominancia celular depende del tiempo de la toracocentesis en relacién al proceso
pleural activo. Se ha encontrado en las efusiones pleurales reumatoideas un bajo
complemento hemolitico total y disminucién también de sus componentes (48, 50, 146,
147), y un FR mayor a 1:320 o por lo menos tan elevado como el sérico (48),
Pleuritls lGpica
El Liquido pleural obtenido por toracocentesis puede ser seroso, turbio o hemorragico. La
cuenta celular tiene un rango de varios cientos a 20000/ul (49), La predominancia celular
puede serpolimorfonucieares o mononucieares dependiendo del tiempo de la realizacién
de ia toracocentesis en relacién al daiio agudo. La glucosa en liquido puede ayudar en la
diferenciacién de la pleuresia lipica de la reumatoidea, ya que las efusiones reumatoideas
tienen glucosa bajay el liquido de la pleuresfa lupicatiene glucosa normal (148). La pleuritis



lupica es causa de glucosa baja, bajo pH en liquido pleural (148), pero en la mayoria de
los casos ¢l pH y la glucosa son normailes (49). El liquido debe ser examinado por células
LE y la presencia de éstas puede hacer diagnéstico (49). Las células LE pueden estar
presentes en liquido pleural antes de demostrarse en sangre periférica (150). Los
anticuerpos antinucleares (ANA) habitualimente son positivos en el liquido, pero simplemente
reflejan la actividad de la enfermedad como se manifiestan los séricos. Se ha observado
que la pleuritis lupica se diagnostica si los ANA en liquido pleural tiene un titulo igual o
mayor a 1:160 o la tasa ANA en liquido pleural/sérico es mayor o igual a 1 (49).
Sindrome post-lesién cardiaca

Las manifestaciones pleuropulmonares son la clave de este sindrome y el liquido pleural
s un exudado serosanguinolento o hemorragico, pero puede haberhemorragias mayores
tempranamente en el curso del dafio (152). La glucosa en lfquido pleural es mayor de 60
mg/dl y del pH del liquido pleural es mayorde 7.30. Los rangos de cuenta celular van de
500 a 39000/ul. Hay una predominancia de polimorfonucleares si la muestra se obtiene
dentro de los 10 dfas del inicio de los sintomas, y una prdominancia mononuclear si [a
liza mas de 30 dias después del inicio del sindrome.

toracocentesis se r

Sarcoldosis
Elifquido pleural obtenido portoracocentesis puede ser colorpaijizo o turbio, (serohemitico

enun20% de casos), tipo @xudado, con pequefio nimero de leucocitos. Aproximadamente
30% de derrames atribuidos a sarcoidosis han sido trasudados (153-154). El hallazgo mas
caracteristico @s una predominancia linfocitaria (frecuentemente mayor al 90%) (154). La
glucosa es equivalente a la sérica y el pH no ha sido reportado, pero presumiblemente es
mayor a 7.30. La sarcoidosis pleural es un diagnéstico de exclusién en el contexto clinico
cuando se han descartado la tuberculosis y la micosis pleural.

En ia granulomatosis de Wegener y en e! sindrome de Sjogren, se producen derrames,
pero no han sido descritos, ni se han detallado sus caracteristicas.

Enlalinfadenopatia inmunoblastica el Ifquido ha sido caracterizado como un exudado, con

predominancia mononuciear sin distinguir otros aspectos.
Otras causas no inflamatorias

Embollsmo pulmonar

Han sido descritos los trasudados en un 20% de pacientes con embolismo pulmonar (153).
Los trasudados probablemente resuitan de atelectasias con incremento en la presién
negativa intrapleural. El analisis del liquido pleural es muy variable y no diagnéstico, sin
embargo, un derrame hemorragico debe sugeir embolismo pulmonar en ausencia de
trauma toracico, lesion cardfaca reciente o malignidad (24). El liquido en el embolismo



pulmonar parece sanguinolento en 2/3 de pacientes (153), sin embargo, ¢ numero de

células rojas excede 100000/ul en menos del 20% de pacientes. Las cuentas leucocitarias
son menoresa de 100 células/ul (presumiblemente atribuidas a trasudado atelectasico) o
cuentas mayores a S0000 células/ul (con infarto pulimonar) (153-154). El predomino de
polimorfonucleares ocurre cuando la toracocentesis se realiza cerca deltiempo de la lesién

is tardfa (33). La eosinofilia

aguda; hay un predominio de linfocitos, con una toracocer
en liquido pleural puede ser un aspecto del derrame hemorragico (155).

Pancreatitis

El diagnéstico de un derrame pleural pancreatico se confirma por el hallazgo de
concentracién de amilasa en liquido pleural mayor a la sérica. Una amilasa en liquido
pleural normal, puede encontrarse inicialmente en pancreatitis aguda, pero se incrementara
eonlas mediciones seriad. Elifquido es predominante rico en polimorfonucieares, de tipo
exudado, con valores de glucosa aproximados a la sérica. Las cuentas leucocitarias
pueden alcanzar 50000/ul (155). El pH es alrededor de 7.30-7.35. En contraste con la
pancreatitia aguda, la concentracién de amilasa en derrames crénicos s siempre elevada
y puede alcanzar niveles mayores a 10000/ul (26) La amilasa sérica puede estar elevada

o puede ser normal (45).

Derrame pleural benigno por asbestosls
El liquido pleural es usualimente un exudado serchematico, aunque puede ser 3eroso o

hemorragico (156). La cuenta celular habitualmente es menor de 6000/ul con predominio
mononuciear o polimorfonuclear. La eosinofilia en liquido pleural arriba de 50% se ha

observado (156).
Derrames pleurales por uremia

Entre elios la torocacentesis revela unliquido serosanguinolento tipo exudado o hemorragico
(157); sin embargo el liquido puede serseroso. El numero de leucocitos tiende a sermenor
a 1500/ul, con un predominio de linfocitos; aunque puede haber predominio de eosindfilos
o PMN (157-158). La concentracién de creatinina es alta, refiejando la creatinina sérica,

pero ia tasa liquido pleural/creatinina sérica €s menor de 1 (158).

Sindrome de Meiggs

La toracocentesis revela un liquido color pajizo, tipo exudado (protefnas usualmente

mayores a 3 gr/di) con una pequefia cantidad de células mononucleares (159-162).
Enfermedades de ios lintéticos

Quilotérax
El quilotérax muy comunmente resulta de tumores malignos (50%) que involucran
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mediastino, usalmente linfoma, y como resultado de cirugfa toracica (20%) o secundarios
a trauma (menor del 5%), algunas veces inaparentes o inocuos (51, 163-169), No todo
liquido lechoso e@s un quilotérax, debe hacerase diagndstico diferencial con otros lfquidos
parecidos. Un quilotérax caracteristicamente es un exudado, sin olor, con predominancia
delinfocitos, ia glucosa es similaralaséricay el pH @s mayora7.40. Los derrames quilosos
suelen tener tasas colesterol/triglicéridos menores a 1 los no quilosos, tasas mayores de
1. De los datos derivados por Gausian, se estimé que la concentracién de triglicéridos
mayora 110 mg/di. tiene un 1% de probabilidades de no ser quiloso, y una concentracién
menor a 50 mg/dl, no tiene mas de 5% de probabilidades de ser quiloso. Los valores entre
50 y 110 mg/dl, requieren electroforesis de lipoprotefnas para diagnéstico y excluir un

derrame quiloso (170).
En la Linfangiomatosis no se han descrito las caracteristicas del lfquido de los derrames.

Sindrome de ufias amariilas

En este sindrome, @l liquido pleural es color pajizo, tipo exudado, frecuentemente con un
valor proteico mayor a 4 gr/dl y una concentracién de DHL mayor a 200 U/l. La glucosa
pleural es similar a la sangufnea y el pH en este liquido es de aproximadamente 7.40. La
cuenta de células rojas es generalmente menor a 10000/ul, con un pequeiio numero de

linfocitos (171, 172).
Enfermedad pleural yatrogénica

Terapia por radiacién; en la cudl no se han descrito las caracteristicas de los derrames.

En la Escleroterapia esofagica endoscépica se han encontrado exudados con células

leucocitarias y eritrocitarias @n cuentas variables, glucosa pleural siempre mayora 100 mg/

di.
En la colocacién inadecuada de sondas enterales el liquido puede ser hemorragico o se
observa la alimentacién enteral.

Enfermedad pleural inducida por drogas
Existen multiples drogas que han sido asociadas con derrames pleurales, tal @s el caso
del sindrome de Lupus inducido por drogas que resuita en derrames indistinguibles del
lupus verdadero (49), las drogas asociadas definitivamente con el sindrome incluyen
procainamida, hidralazina, isoniacida, fenitofna, clorpormazina y quinidina, otras
probablemente asociadas incluyen metildopa, tetraciclina y penicilina.
Otras drogas asociadas con derrame sonla nitrofurantofna, el dantrolene, la metisergida,
laprocarbazina, metotrexate, bromocriptina, practolol, amiodarona, mitomicina, bleomicina
y minoxidil, habitualmente son derrames pajizos, con alta concentracién de protelnas (173,

174, 176, 178, 179).
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ASPECTOS DE ACTUALIDAD SOBRE DERRAME PLEURAL
Existen actualmente numerosos reportes de eatudios realizados con el objeto de mejorar
ol diagndéstico y tratamiento de derrames pleurales de diferentes tipos.
Castano-Vidriales y cols. (180), estudian a la proteina C reactiva para diagnéstico de
derrames pleurales en 72 pacientes por un método inmunoturbidométrico en el cual se
comparé la protefna C reactiva en suero y de derrames pleurales en diferentes grupos. Se
concluyé que esta proteina en ifquido pleural mayora 10 mg/l, tiene unabuena sensibilidad
(82%) y especificidad (87.5%) y un valor predictivo de positividad en 95.5% de casos con
derrames exudativos. Ayuda también para proveer un método practico que diferencié
derrames neumonicos y asociados a Tb, de otro tipo de derrames. Eilos demostraron que
es muy importante para fin de estos estudios, considerar los resuitados a la luz de ia
poblacién estudiada y a cada laboratorio que tiene sus diferencias particulares.
Marsan y cols (182), estudiaron ias contribuciones de los métodos citoquimicos e
inmunocitoquimico para citodiagndéstico de lfquido pleural, revisando 1000 liquidos, 500
pleurales y 500 peritoneales, concluyeron que la sensibilidad y especificidad de todos ellos
juntos alcanza el 95% de casos.
En estudios recientes de Barran y cols. (184), se menciona la importancia diagnostica de
separar exudados y trasudados, valiéndose de la concentracién de proteinas y DHL en @i
liquido pleural. El papel de la amilasa y DHL asf/ como sus isoenzimas, segun este estudio,
puede proporcionar informacién adicional para diagnéstico diferencial de exudados y
trasudados. Sin embargo, aun existe controversia al respecto. Ademas, con técnicas
citoquimicas nuevas, la aproximacién diagnostica en derrames malignos aumenta al 80%.
Tomando en cuenta también el diagndstico diferencial entre trasudados y exudados (201),
Burguess y cols, encontraron que al comparar los criterios de Light, con: ¢! gradiente de
protelnas en liquido/séricas, la concentracién de colesteroly la de bilirrubina; la sensibilidad
de los criterios de Light, al compararia con los estudios mencionados anteriormente, fue
del 98% y la espaecificidad del 83%, siendo hasta ahora e! mejor método para diferenciar
exudados de trasudados.
Vaidez y cols (195), detallan los criterios de Light para diaghéstico de exudados y
trasudados pleurales: un liquido pleural se considera exudado si la tasa de prote/nas en
liquido/séricas, @s mayora 0.5 o la DHL es mayora 200 U1, o la tasa DHL en liquido/suero
@s mayor a 0.6. Los trasudados no llenan estas caracteristicas, La especificidad para



exudados es del 98.9%.
Encuanto atrasudados menciona a Romeroy otros autores que demuestran que tomando

encuenta @l colesterol, se determina una sensibilidad del 92.7% y un 100% de especificidad,
segun sus estudios, aunque hay controversias (ver ref. 185).

Los diversos estudios realizados con respecto de! lfquido pleural han sido variados y
sofisticados, el objetivo es precisar cada vez mejor las técnicas diagnosticas con el objeto
de llegar a terapéuticas adecuadas.

Brandstetter y cols. (186), midieron los constituyentes del liquido pleural: Ph, PC02, DHL,
glucosa, eritrocitos y leucocitos, tanto en decubito como sentados, y observaron cambios
significativos (p < 0.05) en la medicién de estos parametros para valor del exudado, lo cuél
fue asociado a cambios posturales, ya que, al repetir una toracocentesis después de 30
minutos en la posicién de sentado, se encontré que los valores de trasudado reportados
on la posicién de supino, cambiaron a exudados en la posicién de sentado.

Un estudio interesante de Sanchez-Hemandez (185), toma en cuenta el cociente
colesterol en liquido/sérico y lo considera como @l parametro mas productivo y usual con
96% de sensibilidad y 97% de especificidad y la asociacién de los criterios de DHL y
colesterol juntos, clasifican e! 100% de los @xudados, usandose como variable bioquimica
muy importante.

Tahaoglou y cols (187), tomaron en cuenta la fosfatasa alcalina en liquido pleural para
diferenciar derrames por Tb y derrames por insuficiencia cardlaca. Se determiné la tasa
entre éstas, concluyendo que la fosfatasa alcalinay su tasa en liquido pleural/sérica, son
altamente efectivas para distinguir trasudados y exudados).

Valdez y cols (211), realizaron un estudio en Santiago de Compostela, para buscar
etiologia de los derrames pleurales en su regién, concluyendo que la causa mas frecuente
es Tb, seguida de neoplasia e insuficiencia cardiaca y sugiere que todos los interesados
on enfermedades pleurales deben determinar ios patrones etioldgicos en su regién para
optimizar medidas diagnosticas y de tratamiento.

Zoppi y cols. (204), encontraron que @l analisis inmunohistoquimico de la proteina p53
ayuda al diagnéstico diferencial de los derrames con especificidad del 100%, pero baja
sensibilidad (59%), para malignidad.

En un met. alisis realizado por Heffnery cols. (198), sobre el analisis quimico del liquido
pleurai. Ellos se enfocaron basicamente a las controversias que existen en la utilidad de!
DHL, PH y glucosa del lfiquido pleural para el diagnéstico de derrames paraneumdénicos




complicados que requieren drenaje. Usaron técnicas para el diagnéstico mas exacto como
ol ROD (receiver operating caracteristic) y se dieron cuenta que el pH tiene la mas alta
precisién diagnostica en los pacientes con derrames paraneumdnicos comparado con
anélisis del DHL y glucosa, sin embargo concluyen que se requieren analisis mas rigurosos
para definir y entender la utilidad de estos estudios.

En cuanto a estudios que se requieren cada vez mas debido a la frecuencia mayor de
tuberculosis por problemas de inmunosupersién, Cheng y cols. (191) evaluan 3 medios
diferentes de cuitivo y sus combinaciones para aislar Mycobacterim tuberculosis de
aspirados pleurales en pacientes con pleuresia tuberculosa. Después de muiltiples
combinaciones entre los métodos (Bactec 128, MIDDLE Brook 7H9 y 7H9 y uno de
Lowenstein Jensen enriquecido con piruvato), se concluyé que un diagnéstico mas rapido
y mejor puede obtenerse incluyendo Bactec 12B en cultivos de aspirado pleural para aislar
Mycobacterim tuberculosis.

Shi y cols. (193), estudiaron la reaccién de cadena de polimerasa para diagnéstico de
derrame pleural tuberculoso. El objetivo fue aplicario para detectarel DNA del Mycobacterim
Th. La sensibilidad de la PCR fue mucho mayor que la tincién acido alcohol resistente y
@l cultivo (p < 0.01) (tasas: tincién 5.9, cultivo 8.8, PCR 52.9%). Esto concluye que para
diagnéstico de Mycobacterium Tb, la PCR es rapida, sensitiva y especifica.

Hayashi y cols. (197), también demostraron la utilidad de la PCR para diagndstico de
derrame pleural tuberculoso. EI DNA del Mycobacterium Tb, se detecté en todas las
muestras de derrames sospechosos de tuberculosis y no se detecté en ningun derrame
maligno, concluyendo que la reaccién de cadena de polimerasa ayuda al diagndstico
rapido de derrames pleurales por Tb que son negativos en cultivo y tinciones.

Burguess ycols. (214), basado en que laactividad de ADA se asocia a pleuritis tuberculosa,
realiza estudios en 472 liquido pleurales y concluyen que la ADA especiaimente si se
combina con cuentas diferénciales de linfocitos/neutréfilo, sigue siendo un @studio util para
diagndstico de pleuritis por Tb.

Armbrustery cols. (203), estudian los derrames de pacientes con VIH y los relacionan con
enfermedades pulmonares concomitantes. En estudio de 389 pacientes, los diagndsticos
mas frecuentes en VIH fueron Tuberculosis, Linfoma no Hodgkin, neumonia por
Pneumocistis carinii, otros diagnésticos de neumonia bacteriana, sarcoma de Kaposiy
neumonitis por citomegailovirus.
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Cordero y cols. (205), concluyen que la pleuresia tuberculosa en pacientes con ViH es
- similaralos sujetos sin VIH. En pacientes con pleuresiatuberculosay ViH, elliquido pleural
y los cuitivos de esputo, fueron herramientas diagnoaticas mas utiles que la biopsia pleural.
Richtery cols. (196), realizaron en Tanzmania un estudio prospectivo analizando aspectos
clinicos de pacientes con derrames pleurales tanto VIiH seropoitivos como VIiH seronegativos.
El estudio se realizé con métodos clinicos, de laboratorio, PPD, albumina, gammaglobulina
y aspectos radiolégicos. 58% de pacientes eran seropositivos. Se concluyé que la
infeccién coexistente con ViH afecta los aspectos clinicos y de laboratorio, pero no la
presentacién radiogrifica de pacientes con Tb en esta regién.
Okodoycols. (207), reportaron un caso de pleuresia porMycobacterium aviumintracelullare
en paciente japonés no inmunocomprometido, el derrame cedié con tratamiento
dejando engrosamiento pleural considerable.

antimicobacteriano, dej
Bantemps y cols. (208), reportaron un caso de amiloidosis pleural secundaria a una

sistémica que fue confifmada por biopsia.
Existen también gran avance en e! estudio de los derrames pleurales malignos

paraneoplasicos o no.
Sarker y cols. (183), estudiaron el rol de la tincién de inmunoperoxidasa, tomando en
cuenta la inmunorreactividad con anticuerpos monocionales contra el antigenc de ia
membrana epitelial. En el estudio se demuestra que la deamino y la proteina S estan
distribuidas en las células cancerosas y en las mesoteliales. Ningun patrén, ni el antigeno
contra membrana epitelial, tiene una reactividad especifica que lleve a diferenciar células
mesoteliales de células cancerosas, pero el pimentin y queratin pueden usarse para
diferenciarcélulas mesoteliales portenermayorreactividad comparados con las cancerosas.
Menard y cols. (181), determinaron el antigeno carcinoembrionario y la encilasa no
especifica en forma simultanea y demostraron que esta cuantificaciéon simultanea en
liquido pleural @es mas discriminativa o mejorque la cuantificacién separada de ambos para
derrames malignos.

Marel y cols, en Praga (199), hicieron estudios en derrames pleurales para diagndéstico de
malignidad y encontraron que el estudio citolégico hecho con las técnicas y cuidados
indicados, fue el mejor para establecer el diagnéstico. Evaluaron el antigeno
carcinoembrionario encontrando especificidad del 90% pero sensibilidad del 37%.
Gulyas y cols (210), hicieron estudios citélogicos para evaluar en derrames y liquidos
peritoneales serosos, la sospecha de malignidad. Se realizé citologfa, determinacién de



antigeno carcinoembrionario y niveles de col ol, de acuerdo a estos hallazgos en 155
pacientes, ios niveles de ACE arriba de 2.5 ng/di y dal colesterot arriba de 1.16 mmol/l,
indican malignidad. En e} 669 de los casos sospechosos de malignidad que histoldgicamente

fusron positivos, of ACE y el colesterol estaban elevadoa.
Granados y cola. (192) investigaron la posibilidad de identificar clonas de aberraciones

citogenéticas en sospechosos de mesotelioma maligno, a través de estudios en metafase
y sncontraron aberraciones clonales citogenéticas indicativas de malignidad asociadas a
este tumor, o cuél concluyd que el andlisis citogenético puede usarse, aunado a la
citologfa, para diagndstico de mesotelioma maligno.

Rodriguez de Castro y cols. (190), estudiaron ef valor del analisis de! DNA sumando altest
citolégico para diagndstico de derrames malignos; consideraron para ello ia aneuploidia
como aito marcador para cancery midieron el contenido de DNA celular por citometria de
flujo y encontraron que la especificidad de su analisis fue de! 74.5% y s menos sensitiva
y especifica que ¢l diagnéatico citolégico, por jo que no recomiendan este estudio para
diagndstico de nitina en derrames malignos.

Metintas y cols. (189), estudiaron derrames pleurales a través de! analisis citogenético, el
cudl se sabe que no se usa de rutina y sin embargo, se han demostrado anomalfas
estructurales o numdéricaa en los derrames malignos. Esto lo refuerzan indicando que los
pacientes con derrames pleurales benignos, no tuvieron anormalidades cromosdémicas ni
numéricas ni estructurales; por lo tanto, puede auxiliar para la diferenciacién entre

derrames malignos y benignos con una tasa de error baja.
Huang y cols. (194) comparan la citologla convencional con e} analisis de fiujo citométrico

del DNA asaf como la técnica de tincién para regiones organizadoras de nucieolos (AgiNor),
con el fin de caracterizar derrames pleurales malignos y benignos. Se conciuyd que tanto
{a citometria de flujo como el método AgNor provee mediciones comparables para el

diagndstico de derrame pleural maligno.
Véazquez-Oliva y cols. (206), correlacionaron fa sensibilidad del estudio citogendtico y
citolégico con hailazgos toracoscépicos en derrames malignos, encontrando que no
existen diferencias estadisticamente significativas en la sensibilidad de los estudios

citopatolégicos y citogenéticos en relacién al derrame pleural.
Singh y cols. (209) estudiaron (a significancia de} EMA (epitelial Membrane antigen) y

mencionan que esta prueba @s sensible y virtuaimente positiva en la mayoria de los casos

de derrames malignos.
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ASCITIS ASPECTOS TEORICOS

DEFINICION
Ascitis consiste en la acumulacién de liquido en el interior de la cavidad peritoneal, en

cantidades variables (2186). La valoraciénde un paciente con ascitis requiere la deteminacién
de la causa de la misma. En la mayorfa de los casos, la ascitis forma parte de una
enfermedad bien definida, porejemplo, cirrosis, insuficiencia cardlaca congestiva, nefrosis
o carcinomatosis diseminada. En estas situaciones, ¢! médico debe comprobar que la
aparicién de la ascitis es sin lugar a dudas consecuencia de la enfermedad basica
subyacente y no de ila presencia de un proceso distinto o relacionado. Esta distincién es
necesaria, incluso cuando la causa de la ascitis parece clara (219). Por ejemplo cuando
un paciente con cirrosis compensada y ascitis minima, presenta progresién de la ascitis
que cada vez es mas dificil de controlar con restriccién de sodio o con diuréticos, la
tentacién obvia es atribuir el empeoramiento del cuadro clinico alahepatopatfa progresiva.
No obstante, e! responsable de la descompensacién puede ser un hepatoma oculto,
trombosis de la vena porta, peritonitis bacteriana espontanea o tuberculosis (221). La
evaluacién meticulosa de todo paciente con ascitis, incluso en presencia de un caso

°claro®, ayudara a evitar estos errores.

ANATOMIA DEL PERITONEO
El peritoneo e@s una serosa que cubre ias paredes abdominopélvicas y envuelve a las

visceras contenidas en dicha cavidad. En su conjunto forrma una cavidad cerrada en el
hombre y abierta en la mujer, al nivel del éstium abdominal de la trompa uterina.

Se adosa cubriendo las paredes del abdomen y todos los érganos, continuandose sin
interrupcién alguna hasta volver a su punto de origen, constituyendo asf una cavidad

cerrada en todos sus puntos.

Formaciones peritoneales
El peritoneo, después de tapizar una porcién del tubo digestivo, adosa sus hojas y se fija

alapared abdominopélvica. Forma asf un repliegue que recibe el nombre de meso, al cual
se agrega el nombre del drgano correspondiente (mesocoion, mesenterio). Cuando estos
repliegues parten de una viscera que no sea el tubo digestivo, pero que va afijarse también
alapared abdominopélvica, reciben el nombre de ligamentos; por ejemplo, ligamentos de!
ovario, del utero, del higado, etc. Cuando los repliegues peritoneales van de una viscera
a otra, donde se desdoblan para envolveria reciben el nombre de epiplén; por ejemplo, el

gastrocélico, gastrohepatico, gastropélvico, etc.



Para estudiar el peritoneo en el aduito sin considerarsu desarrolioy evolucién, cuyo campo
corresponde a la embriologfa, y para facilitar su comprensién, se describe partiendo del
ombligo hacia abajo y luego hacia arriba, considerando separadamente el peritoneo que
constituye la retrocavidad de los epiplones. En la regién subumbilical, forma fosetas
inguinales, entre el uraco y el cordén de la arteria umbilical, entre éste y la arteria
epigastrica, que corresponde al orificio profundo del conducto inguinal. En el hombre cubre
las vesiculas seminales, conducto defrente y ase refleja para cubrir el recto y formar elsaco
vesicorrectal de Douglas. En la mujer, después de cubrir ia cara posterior de la vejiga, se
refleja para revestir la cara anterior del Gtero a partir del istmo, formando el fondo de saco
vesicouterino. Forma también el fondo de saco rectovaginal o de Douglas. Forma al cubrir
al Gtero los ligamentos anchos. Forma el mesocolony el mesenterio. Este Uitimo contiene
los vasos sanguineos mesentéricos superiores y linfaticos del yeyunofieon, y en su borde
libre, envuelven las asas intestinales. Forma el mesociego y el mesoapéndice. Se refleja
on diferentes lugares del colén formando mesos en cada porcién.

En la pared anterior del abdomen y partiendo del ombligo, se considera la porcién
supraumbilical de! peritoneo, donde cubre al cordén fibroso de la vena umbilical y forma
ol ligamento suspensor del higado y en la pequeiia curvatura del estémago constituye el
opiplén gastroesplénico y a nivel del pancreas el pancreatico-esplénico.

La retrocavidad de los epiplones e@s un diverticuio de la gran cavidad paritoneal, que se
extiende desde el borde libre del epiplén menor hasta el hilio del bazo, pasando pordetras
del @estémago. El punto de comunicacién de la transcavidad de los epiplones con lacavidad

peritoneal propiamente dicha es el hiato de Winsiow.

Vasos y nervios del peritoneo Constitucién Anatémica.
El peritoneo esta formado por una capa de células aplanadas, delgadas y transparentes,

de naturaleza endotelial, que descansa en una capa de tejido conjuntivo y de fibras
elasticas, con sustancia amorfa, intercalada entre estos elementos constitutivos del
peritoneo. En conjunto se pone en relacién por medio de un tejido celular laxo con los

érganos que cubre.
Elperitoneo recibe arterias en su hojaparietal, procedentesde las arterias correspondientes
a las paredes. Su hoja visceral recibe la sangre de las arterias correspondientes a las

visceras que cubre.
Las venas que nacen de ias redes peritoneales, forman troncos satélites de ias anterias

correspondientes.
Los linfaticos se originan en una red superficial y otra profunda. La primera esta constituida
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por lagunas que comuhnican entre si por conductos delgados y ampfiamente con los
ganglios correspondientes.

Los nervios siguen el trayecto de los vasos y terminan en ramificaciones muy delgadas con
abultamientos fusiformes. De éstos, parten miiltiple fibras de trayecto flexuoso que
terminan formando arcos, o bien, ensanchamientos. Eatas terminaciones nerviosas han
perdido su envoltura de mielina y forman ricos plexos, donde algunos autores han
encontrado corplisculos mas o menos bien constituidos.

FISIOPATOLOGIA Y PATOGENIA

Elaspecto de fisiopatologla y patogenia, asf como los de diagndéstico y tratamiento en este
trabajo, se enfocan basicamente a la ascitis producida por cirrosis hepatica, ya que es la
mas frecuente en nuestro medio, y de la que resultan los casos mas estudiados de
infeccién (peritonitis bacteriana espontanea en cirréticos). Existen obviamente otras
causas en el diagnéstico diferencial, y dentro de las infecciosas que competen a este
trabajo tenemos a la tuberculosis peritoneal, de la cual se hablara mas adelante. Otras
causas que se consideran en el diagnéstico diferencial son la carcinomatosis, lostumores,
la insuficiencia cardlaca y la nefrosis, y en @sencia en todas ellas existen alteraciones las
presiones intraabdominales hidrostatica, coloidosmética o ambas, lo cudl resulta en la
acumulacién del liquido enla cavidad abdominal. Se mencionan los aspectos fisiopatolégicos
generales con enfoque principal en la ascitis por cirrosis hepatica, cuyo diagnéstico y
manejo aun tienen algunas controversias.

La acumulacién del liquido ascitico puede traduciruna situacién de exceso de sodioy agua
on @l conjunto del organismo, pero el acontecimiento que desencadena este desequilibrio
no es bien conocido (227). Se han propuesto 3 teorias (cuadro 1).

Lateoria delllenado “insuficiente, sugiere que la alteracién inicial @s @l secuestro del liquido
on el lecho vascular esplacnico debido a la hipertensién portal y a la subsiguiente
disminucién del volumen sangufineo circulante eficaz. De acuerdo con esta teorfa, un
descenso evidente del volumen intravascular (defecto de llenado), es detectado por el
nifién, el cual responde reteniendo sal y agua. La teorfa del "rebozamiento®, sugiere que
la alteracién fundamental consiste en una retencién inadecuada de saly agua por el rifién
on ausencia de reduccién de volumen. Se ha propuesto una tercera teorfa, la hipétesis de
lavasodilatacién arterial periférica, paraexplicarlaconstelaciéon constituida por hipotensién
arterial y aumento del gasto cardiaco junto con concentraciones elevadas de sustancias
vasconstrictoras que se detectan habitualmente en los enfermos con cirrosis y ascitis. Una
vezZ mas se considera que la retencién de sodio s secundaria al llenado arterial




insuficiente, pero este seria consecuencia de un aumento desproporcionado del
compartimiento intravascular por vasodilatacién arteriolar en lugar de deberse a una
disminucién del volumen intravascular. De acuerdo con esta teorfa, la hipertensién portal
origina vasodilatacién arteriolar @esplacnica que asu vez genera un llenado insuficiente del
espacio vascular arteriolar y un estimulo mediado por barorr ptores del sistema renina
angiotensina, de la actividad del simpético y de la liberacién de hormona antidiurética.

CUADRO 1
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Con independencia de cual sea el acontecimiento inicial, hay una serie de factores que
contribuyen a la acumulacién del liquido eon la cavidad abdominal (cuadro 1). Se han
detectado concentraciones elevadas de adrenalinay noradrenalina en plasma. Elincremento
de la actividad del simpatico central se ha detectado en enfermos con cirrosis y ascitis, pero
no en los cirrdticos sin ascitis. El aumento de {a actividad del simpatico provoca una
reduccién de la natriuresis por activacién del sistema renina-angiotensina, asf como una
disminucién de la sensibilidad al péptido natriurético atrial. La hipertensién portal desempenia
un papel importante en la formacién de ascitis al elevar la presién hidrostatica en el lecho

capilar esplanico.
La hipoalbuminemia y la disminucién de la presién oncética del plasma favorecen también
la extravasacion del liquido desde el plasma hacia {a cavidad peritoneal, y efio explica que,
la ascitis sea rara en pacientes cirréticos a no ser que existan hipertension portal e
hipoatbuminemia. La linfa hepatica puede exudar sin obstaculos desde la superficie del
higado cirrético debido a la distrosién y a la obstruccién de los sinuscides y de los

conductos linfaticos del higado y contribuir a la formacién de ascitis.
Al contrario de {o que ocurre con ef aporte de trasudado originado en el lecho vascular

portal, la exudacion de linfa hepatica a la cavidad peritoneal, puede producirse incluso en
ausencia de hipoproteinemia intensa, debido a que e revestimiento endotelial de los
sinusoides hepAticos es discontinuo. Este mecanismo puede ser el responsable de (a
elevada concentracién de protefnas en el liquido ascitico de algunos pacientes con

sindrome de Budd-Chiari.

Los factores renales también desemperfian un pape! imprtante en la perpetuacién de la
ascitis. L.os pacientes con ascitis son incpaces de excretar una sobrecarga hidrica con
nomalidad. Existe en ellos un aumento de la reabsorcién renal de sodio, tanto en el tibule
proximal como en el distal; en este uitimo, la causa primordial @s el hiperaidosteronismo
secundario y ef aumento de la actividad de la renina pismatica. La insesibilidad al péptido
natriurético atrial circulante, cuyas concentraciones estan frecuentemente elevadas enlos
enfermos con cirrosis y ascitis, puede ser un factor que contribuya de manera relevante
on muchos pacientes. Esta insensibilidad se ha detectado en aquelios enfermos que
tienen un deterioro grave de la excrecién de sodio que son quienes suelen mostrar
hipotensién arterial @ hiperacitviad marcada del eje renina-aldosterona. También puede
contribuir ala retencién de sodio la vasocontriccién renal que podria deberse a un aumento
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de la concentraciones plasmaticas de prostaglandinas o catecolaminas.
Enla génesis de la aacitis pariticipan numerosos factores que pueden serdivididoa en dos

grandess grupos a saber: factores locales y factores generales (cuadro 2).
Por factores locales se entiende a un grupo de fendmenos que tienen lugar en el higado,
on su circulaciény en la serosa peritoneal. Porfactores generales deben entenderse auna
serie de aiteraciones neurocendécrinas que resuitan de la acumulacién de liquido en ia
cavidad peritoneal precipitada por factores iocales, de {os cuiles, uno de fos mas
importantes es la hipertensiéon portal, que, en la cirrosis hepitica es de origen paray posat-
sinusoidal. La inflamacién y la degeneracion celulares, asfi como la disrrupcién de la
arquitectura normal del higado, ocasionan la disminucién de la luz de los sinusocides
hepiticosy conducen a aumento en la resistencia para el flujo normal de la sangre, dando
fugar al obataculo parasinusoidal responsable en parte de fa hipertensidn portal.

Los nédulos de regeneracién hepatica comprimen las venas de salida de ios lobulillos
hepaticos, ocasionando @l obstaculo fundamental ail fiujo sangufneo hepatico en el caso
de la cirrosis, que se® encuentra en ol terriotorio post-sinusoidal. .

La hipertensién portal conduce a congestién hepatica y a alteraciones de la circulacién
ftinfatica intrahepdtica que se lleva a cabo, fundamentaimente, a partir de los espacios de
Disse y Moll, continia por los espacios portales, y sigue su camino por los ganglios
parahiliares, epiploicos y paraadrticos (217). Las alteraciones de la circulacién linfatica
intrahepatica se manifiestan fundamentaimente portrasudado del ifquido linfatico a través
de la capsula del higado y, también a través de la serosa peritoneal que recubre las asas

intestinales.
E1 trasudado del ifquido plasmatico, rico en proteinas, ocasiona aumento de la presién
coloidosmética en la cavidad peritoneal que atrae liquido del interior de jos vasos hacia la

cavidad de ias serosa.
Aunado a éate fendmeno esta el hecho de que el enfermo cirrético, por definicién, tiene
deficiencia ya sea on la sintesis o en fa liberacion de albumina por las céluias hepéticas,
por lo cual se sncuentra en la sangre cierto grado de hipoalbuminemia con disminucién
de la presién coloidoamética (222). El aumento de ia presién coloidoamdética en la cavidad
peritoneal, aunado a la disminucién de (a misma presién en la luz de ios vasos, conduce
al @escurrimiento del lfquido hacia la cavidad del peritoneo.

A esto, suele agregarse un aumento de la premeadbilidad capilar peritoneal, mal conocido,
que probablemente tenga su substrato en alteraciones del equilibrio sodio-potasio en las



células endoteliales.

Como consecuencia de todos estos factores, se produce un desequilibrio de presién
coloidosmética, que es autolimitado y conduce a la formacion de ascitis.

En vista de que el liquido que se acumula en la cavidad peritoneal, procede forzosamente
del interior de los vasos sanguineos, se produce una disminucién del voliumen sanguineo
efectivo que da como resultado el desencadenamiento del segundo grupo de factores que
intervienen on la génisis de la ascitis y que se han denominado factores generales.

La disminucién del volumen sanguineo efectivo ocasiona estimulo de los receptores de
estiramiento que se encuentran en la aurfcula derecha y en algunas de las grandes venas
y éstos a su vez, envian mensajes al corpusculo yuxtaglomerular renal que s encuentra
localizado en la vecindad de los glomérulos y de los tiibulos contomeados distales.
Dicho corplsculo yuxtagiomerular, tiene una zona mas celular que es la macula densa, la
cuil es particularmente sensible alos cambios en los receptores de estiramiento. Ademas,
los quimiorreceptores de sodio también pueden estimular la macula densa del corpusculo

yuxtagiomerular. El estimulo de los corplusculos yuxtaglomerulares conduce ala produccién

de renina que se une a una alfa-2-globulina producida por el higado y conduce a la
formacién de angiotensina |I.

Este s undecapéptido inactivo, que requiere de una enzima convertidora para convertirse
enangiotensina ii, octapéptido activo, que estimulala cortezade las glandulas suprarrenales
para producir aldosterona.

Laadosterona como mineratlocorticoide mas potente conocido, tiene su accién fundamental
a nivel de la porcién ascendente del asa de Henle y en el tibulo contomeado distal. Es
posible que tenga accién también en el tibulo contomeado proximal aun cuando a este
nive! @s posible que actiie otro factor que se ha denominado tercerfactor retentor de sodio
(230).

Bajo la accién de la aldosterona, la mayor parte de tfquido fiitrado por los corpusculos y
que no es absorbido en el tubulo contormeado distal, y de esta manera tanto el sodio como
¢l agua excretada regresan a la circulacién general.

A éstos debe agregarse el hecho de que la mayor parte de los enfermos cirréticos con
ascitis tienen una ingestién excesiva de agua y sodio que puede ser absoluta o relativa.
Unidas, la accién de aldosterona y la ingestion excesiva de agua y sodio conducen a
alteraciones de la secrecién renal de agua y sodio con desequilibrio positivo de éstos
elementos que conducen a un desequilibrio de volumen que ya no es autolimitado y lleva



a la perpetuacion de la ascitis (232).

DIAGNOSTICO
El diagndstico de la aacitis habitualmente se hace por medios clinicos. Por lo general el

paciente advierte por primera vez que tiene ascitis cuando observa un aumento del
perimetro abdominal. Una mayor acumulacién de liquido puede producir dificultades
respiratorias al elevar el diafragma. Cuando el liquido acumulado en el peritoneo supera
los 500 ml, la ascitis puede serdetectada en al exploracién fisica al comprobarla existencia
de matidez cambiante, oleada o prominencia de los flancos. En aigunas ocaciones la
matidez unicamente se encuentra en los flancos, sobre todo cuando la cantidad de ascitis
no es muy abundante.

En otras ocaciones, es indispensable poneral enfermo en posicién genupectoral y percutir
la parte mas declive del abdomen, con objeto de descubrir pequerias cantidades de liquido
ascitico. .

Mas raramente @s necesario procedera practicaruna paracentesis diagndstica introduciendo
una aguja en alguno de los flancos, sobre todo el izquierdo, con @l objeto de precisar la
existencia del liquido dentro de la cavidad peritoneal. La exploracién con ultrasonidos,
preferiblemente con estudio Doppler, puede detectar cantidades atin menores de ascitis,
ydebe realizarse cuando la exploraciénfisica ofrece resultados dudosos, o cuando no esté
clara la causa de una ascitis de aparicién reciente (para excluir, por ejemplo, sindrome de
Budd-Chiari o trombosis de la vena porta).

Habitualmente debe realizarse una paracentesis diagnéstica con aguja fina al evaluar por
primera vez al paciente cirrético, en ascitis por otras causas, cuando se produce también
un empeoramiento clinico. La paracentesis diagnéstica (50 a 100 ml.), debe formar parte
de ia evaluacién sistematica del paciente con ascitis. Algunos autores mencionan que
pueden extraerse hasta 200 ml para diagndéstico (231).

El liquido obtenido por paracentesis para diagnéstico o durante la practica de una
laparoscopia con objeto de observar ios édrganos intraabdominales, debe ser sometido a
analisis clinicos, bacteriolégicos y anatomopatolégicos se examinara el aspecto
macroscépico del liquido y se determinara el contenido en protefnas, el recuento celular
y diferencial, realizaAndose asf mismo tinciones de Gram y acido alcoho! resistente, asf
como cultivo. El examen citolégico y de bloques celulares puede descubrir un carcinoma

no sospechado.
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En elcuado siguiente; se presentan algunas de las caracteristicas del ifquido ascitico tipico

de diversos procesos patolégicos.
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En algunos trastomos, como la cirrosis, e! liquido presenta las caracteristicas de un
trasudado (menos de 25 grs de proteinas porlitro y una densidad de menos de 1.016); en
otros, como fa peritonitis, (237) las caracteristicas son (as de un exudado. Algunos autores
prefieren usar @l gradiente de albumina plasma/ascitis, antes que el contenido total de
proteinas del lfquido ascitico. Una diferencia entre la albumina plasmaética y la del lfquido
ascitico mayorde 1.1 grs/dl es caracteristica de la ascitis cirrética no complicada; mientras
valores menocres de 1.1 gr/dl se encuentran en enfermedades caracterizadas por una
ascitis exudativa. E{ hallazgo de cantidades de protefnas menores de 2.5 grs por cien
mililitros de ascitis permite asegurar que se trata de un trasudado. Cantidades mayores
hacen sospechar un exudado. Aunque en un proceso patolégico determinado, la
composicién del liquido ascitico puede variar, algunos datossoniob te caracteristicos
como para sugerir ciertas posibilidades diagnosticas. Porejemplo, el liquido hematico con
masde 25 grs de proteinas porlitro es raro en la cirrosis no complicada, pero es compatible
con una peritonitis tuberculosa o una neoplasia (223). Elliquido turbio con predominio de
polimorfonucieares y una tincién de Gram positiva @s caracteristico de peritonitis bacteriana;
(236) cuando la mayor parte de las céiulas son linfocitos debera sospecharse una
tuberculosis. £s de la maxima importancia e! @examen completo de cada liquido, ya que,
en ocasiones puede ser patolégico uno sélo de los datos. Por ejemplo, si el liquido es un
trasudado tipico, pero contiene mas de 250 leucocitos/ul, el hallazgo debera cilasific.




como atipico para cirrosis, nefrosis, o insuficiencia cardfaca congestiva y justificara la
btisqueda de un tumor o una infeccién. Esto resuita especialmente cierto en la valoracién
de una ascitis cirrética en la que puede haber una infeccién peritoneal oculta con
elevaciones minimas del recuento leucocitario del liquido peritoneal (300 a 500 células/
uf). Dado quela tincién de Gram del liquido puede sernegativa en una elevada proporcién
de talesc , resulta oblig rio el cultivo cuidadoso del lfquido peritoneal. Lainoculacién
de un frasco de cultivo de sangre con liquido ascitico a ia cabecera del paciente presenta
una incidencia notablemente aumentada de cultivos positivos en presencia de infeccién
bacteriana (90% frente a 40% de positividad en los cuitivos convencionailes realizados en
el laboratorio). La visualizacién directa del peritoneo (laparoscopfa) puede descubrir
depdésitos peritoneales de tumor, tuberculosis o enfermedad metastasica hepatica. La
biopsias se toman bajo visién directa, lo que a menudo aumenta la exactitud diagnostica
del procedimiento. El andlisis bacteriolégico permitira descubrir algunas bacterias de
origen intestinal o, por el contrario, el liquido se encontrara completamente esatéril (225).
En pocas ocasiones, 8@ encontraran bacterias en cantidad abundante, lo cual sugiere que
la ascitis @ata infectada ya sea espontaneamente o por procedimiento de diagnéstico
previo, (234, 235).

Se denomina ascitis quilosa a un lfquido peritoneal turbio, lechoso, o cremoso debido ala
presencia de linfa toracica o intestinal. Eate liquido muestra I6bulos micorscépicos de
grasa con la tincién de Sudan y aumento del contenido de triglicéridos en el examen
quimico. Elliquido opaco lechoso suele preaentaruna concentracién de triglicéridos mayor
a 1000 mg pordl.

Un liquido turbio debido aleucocitos o células tumorales, puede confundirse con el ifquido
quiloso (pseudoquiloso), por lo que a menudo resulta ttil la alcalinizacién y la extraccién
con éter, de la muestra. Los alcalis tenderan a disoiver las protelnas celulares y por tanto
reducen la turbidez: la extraccién con éter provocara un aclaramiento de la turbidez del
liquido ascitico cuando ésta se debe a los iipidos. La ascitis quilosa es consecuencia casi
siempre de una obstruccién linfatica por traumatismo, tumor, tuberculosis o filariasis, o
anomalfas congénitas. También pueden observarse en el sindrome nefrético.
Realmente el liquido ascitico pusde serde tipo mucinoso, lo que sugiere un pseudomixoma
peritoneal, o de forma infrecuente, un carcinoma coloide del estémago o del colon con

implantes peritoneales.
En ocasiones puede aparecer ascitis como un hallazgo aparentemente aislado en
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ausencia de enfermedad subyacente visible clinicamente. Es entonces cuando un anilisis
cuidadoso de liquido ascitico puede indicar lo que procede hacer en la evaluacién (224).
Una base 0til para el estudio comienza con un anilisis de si ¢l liquido es un exudado o un
trasudado. La ascitis trasudativa de etiologi(a poco clara, casi siempre se debe a una
cirrosis oculta, a una hipertensién venosa del lado derecho que eleva la presion sinusocidal
hepatica, o a situaciones de hipoalbuminemia como la nefrosis o la enteropatia con pérdida
de proteinas (226). La cirrosis con funcién hepatica bien conservada (albumina normal),
que provoca ascitis se acomparna invariablemente de hipertensién portal significativa. La
evaluacién comprendera pruebas de funcién hepatica, gammagratia hepatoesplénica u
otro procedimiento de imagen hepatica (TAC o ecografia) a fin de detectar cambios
nodul on el higado o un deplazamiento coloidal del isétopo que sugiera hipertensién
portal. En ocasiones puede ser util 1a presién venosa hepatica de enclavamiento para
demostrar una hipertensién pontal (223). Por ultimo, si esta clinicamente indicada, la
biopsia hepatica confirmara el diagndatico de cirrosis y quiza sugerira su etiologia. Existen
otras etiologias que pueden causar congestién venosa hepéatica y ascitis. Para el
diagnéstico de ia valvulopatias cardiacas de lado derecho y en particular la pericarditis
constrictiva se requiere un alto grado de sospecha y 1a realizacién de estudios de imagen
cardiaca y cateterismo cardiaco para llegar a un diagnéstico definitivo. La trombosis de la
vena hepéatica se valora visualizando las venas hepaticas mediante técnicas de imagen
(ecogratia, Doppler, angiografia, TC, resonancia magnética) para demostrar obliteracién,
trombosis u obstruccién por tumor. En raras ocasiones, la ascitis trasudativa puede

acompafar a tumores benignos de ovario, en particular fibroma (sindrome de Meigs) con
ascitis @ hidrotérax.

La ascitis exudativa obliga a iniciar una evaluacién en busca de procesos peritoneales
primarios, los mas importantes de 1os cuales son las infecciones y los tumores. El cultivo
bacteriolégico sistematico del liquido ascitico a menudo proporcionara un microorganismo
especifico causante de la peritonitis infecciosa. La peritonitis tuberculosa, se diagnostica
mejor por biopsia peritoneal, ya sea percutanea o a través de laparoscopia. El examen
histolégico muestra invariablemente formaciones granulomatosas que pueden contener
bacilos acido-alcohol resistentes. Dado que los cultivos del liquido peritoneal y las biopsias
para detectar una tuberculosis pueden tardar 6 semanas, una histologia caracteristicacon
las tinciones apropiadas, permite iniciar precozmente un tratamiento antituberculoso
(234). Del mismo modo, es posible establecer el diagnéstico de siembra peritoneal porun




tumor, mediante el analisis citolégico peritoneal o mediante biopsia peritoneal asf la
citologia es negativa. Pueden realizarse estudios diagnésticos apropiados paradeterminar
la naturaleza y localizacién del tumor primario. La ascitis pancreéatica se acomparnia casi
invariablemente de una extravasacién de liquido pancreatico desde el aistema ductal de!
paAncreas, casi siempre a partir de un seudoquiste con fugas. La ecografia o la TC del
pancreas, seguida por visualizacién del conducto pancreitico por canulacién directa
(CPRE) descubrira porlo general elsitio de la fugay permitira la realizacién de la reseccién.
El andlisis de los factores fisiolégicos y metabdlicos implicados en la produccién de ascitis,
junto con una valoracién mas completa de la naturaleza del liquido ascitico, permitiran
descubrir invariablemente la etiologia de ia ascitis @ instaurar el tratamiento adecuado.
TRATAMIENTO

Cuando aparece ascitis en el curso de una enfermedad hepiatica aguda y grave, es
habitual que su desaparicién coincida con la mejoria de la funcién hepatica. Con mas
frecuencia, la ascitis aparece en pacientes con funcién hepéitica estabile o en progresivo
deterioro. Por tanto, el objetivo terapéutico primordial @s mejorarla funcién hepatica (220).
La actuacién terapéutica @sta indicada tanto para prevenir posibies complicaciones, como
para controlar al incremento progresivo de la ascitis, que puede llegar a sertan abundante
que produzca molestias fisicas. En enfermos con una acumulacién de liquido moderada,
eltratamiento puede iniciarse ambulatoriamente, con dosis bajas @ incrementos pequefios.
El objetivo e@s conseguir una pérdida diaria de peso que no supere 1.0 kg/dia si coexisten
ascitis y edemas periféricos, y de sélo 0.5 kgs. diarios si @l paciente sdlo tiene ascitis (227).
Para algunos enfermos, especiaimente aquelios con grandes acumulaciones de liquido,
puede ser mejor la hospitalizaciéon, de modo que pueda controlarse diariamente el peso,
se puedan vigilarlas concentraciones séricas de electrolitos, yse garantice el cumplimiento
terapéutico. Aunque es frecuente utilizar las mediciones del perimetro abdominal como
{ndice de pérdida de liquido, es un sistema poco fiable (216).

Suele recomendarse reposo estricto en cama porque la posicién en supino mejora la
eliminacién renal. Sin embargo, el pilarfundamental del tratamiento es la restriccién de sal.
Una dieta que contenga 800 mg de sodio (2 gr de NAC!) suele bastar para inducir un
balance negativo de sodio @ iniciar la diuresis, Es mas probable que se produzca unha
respuesta al empieo aislado del reposo en cama y restriccién de sal en los pacientes con
ascitis de reciente aparicién, cuando la enfermedad hepitica es reversible, se puede
corregir algun factor desencadenante, o @l paciente presenta una excrecién urinaria de
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sodio elevada (aprox. 25 mmol diarios), con funcién renal normal. La resatriccién de la
ingestién de liquidos a 1500 ml diarios, aproximadamente, colabora poco al estimuio de
la diuresis, pero puede ser necesaria para prevenir o corregir la hiponatremia. Si la
restriccién aisiada de sodio no desencadena la diuresis y la pérdida de peso, es necesario
iniciar tratamiento diurético. Debido al importante pape! del hiperaldosteronismo en el
mantenimiento de la etencién salina, fos medicamentos de eleccién sonia espironolactona
u otros diuréticos que actiien sobre el tubulo distal (triamtereno o amilorida) (233). Otras
razones para preferir @estos medicamentos son la suavidad de su efecto y que no inducen
pérdidas de potasio. La espironolactona se administra iniciaimente en una dosis de 25 mg
cuatro veces al dfa, que se incrementa segun la respuesta en 100 mg diarios cada varios
dias hasta alcanzar dosis maximas que rara vez exceden los 400 mg diarios. El control de
la concentracién urinaria de electrolitos puede proporcionarun sistema eficaz de averiguar
cual es la dosis minima eficaz de espironolactona, puesto que el aumento del sodio y la
disminucién del potasio, son reflejo de una inhibicién competitiva eficaz de la aldosterona
(227). Porel contrario, la aparicién de hiperazoemia o de hiperpotasemia, puede limitarilas
dosis de este medicamento, @ incluso aconsejar su reduccién. En algunos enfermos no
puede d cad 1a dit isap de utilizar dosis maximas de medicamentos de
accién sobre el tubulo distal ( por ej. 400 mg de espironolactona), debido a la avida
reabsorcién de sodio en el tubulo proximal. Cuando esto ocurre puede afadirse
cuidadosamente un diurético mas potente y de accién en asa (furosemida, tiacidas, o acido
etacrfnico). La asociacién de espironolactona y furosemida (20 u 80 mg diarios), suele
bastar para poneren marcha la diuresis en la mayoria de los pacientes. Sin embargo, este
tratamiento radical debe utilizarse con gran precaucién para evitar la reduccién del
volumen plasméatico, la insuficiencia renal y la hipopotasemia que pueden causar

encefalopatia, (228).

Enlos enfermos con grandes acumulaciones de liquido ascftico, especiaimente en los que
precisan hospitalizacién, las paracentesis masivas se han mostrado como un abordaje
terapéutico inicial eficaz y mas barato que el método consistente en reposo en cama
prolongado y tratamiento diurético convencional. Este método consiste en la extraccién de
4 a 6 litros de liquido a través de unha canula peritoneal insertada con asepsia estricta, al
tiempo que se controla la funcién renal y la situacién hemodinamica. Se infunde albumina
por via intravenosa para sustituir las pérdidas y evitar reducir @l espacio vasculary la
consiguiente hipotensién. La paracentesis puede repetirse diariamente o hasta que se



elimine todo el liquido. A continuacién, debe iniciarse tratamiento diurético de mantenimiento,
junto con restriccién de sodio, para evitar las recurrencias de la ascitis. Una minorfa de
pacientes con cirrosis avanzada tienen “ascitis refractaria® (220), o reacumulan liquido con
rapidezdespués del control con paracentesis. En algunos, la realizacién de un cortocircuito
portocava laterolateral puede producir una mejorfa de la ascitis, aunque estos enfermos
suelen presentar un riesgo quintirgico muy alito. La ascitis refractaria, puede tratarse
también mediante la implantacién quinirgica de un cortocircuito peritoneovenoso de
material plastico, dotado de una valvula de presién unidireccional que permite al liquido
ascitico fluir desde la cavidad abdominal hasta la vena cava superior. Sin embargo, la
utilidad de esta técnica se ve limitada por la elevada frecuencia de complicaciones como
infeccién, coagulacién intravascular diseminaday trombosis del cortocircuito. No cbstante,
estudios controlados llevados a cabo recientemente (218) han mostrado una eficacia
similar con terapéuticas médicas, aunque no pudieron demostrar mejoria alguna de la
supervivencia. La terapéutica de sustitucidon con plasma después de la paracentesis, aliin
os controversial y se discute su uso fundamentaimente por la reposiciéon de albuminay

componentes del compilemento.

ASPECTOS DE ACTUALIDAD SOBRE ASCITIS
Los estudios mas actuales, aigunos de ellos muy sofisticados y profundos, pretenden
mejorar o que respecta a técnicas diagnosticas para dar mejores opciones terapéuticas.
Hurtado y cols (238) investigaron la utilidad de la DHL y su tasa ascitis/suero para el
diagnéstico de ascitis, encontrando que, los criterios de eata enzima tienen mayor
sensibilidad y eficacia que la concentracién de proteinas con p < 0.05 para discriminar
hipertensién portal relacionada a ascitis no complicada de la que presenta complicaciones
como infeccién.
Gonzalez-Maldonado y cols (252), en sus trabajos demuestran que los estudios de ascitis
siempre deben incluir analisis bioquimico y citolégico, asf como determinar albumina en
liquido y proteinas totales, lo cual puede ayudar a separar la ascitis causada por
hipertensién portal de la neoplasica y tuberculosa. Mas de 250 leucocitos/mm3 en ascitis
de predominio linfocitario, sugiere tuberculosis.
Engel y cols (252), corroboraron que los estudios de albumina, proteinas, cuenta de
leucocitos y diferencial, es auxiliar para diagnéstico en liquido de ascitis, El procedimiento
inmunoquimico se considera ¢! mas preciso.
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Stogard y cols. (239), analizan liquido de ascitis tomando en cuenta leucocitos, cuitivo y
pH en 65 pacientes, encontrando crecimiento bacteriano en 5 pacientes con enfermedad
crénica del higado con diagndéstico clinico de peritonitis bacteriana espontanea.
Demostrando que, ni el pH ni la cuenta de células blancas, fueron de ayuda para obtener
un diagnéstico rapido de peritonitis bacteriana espontanea.

Runyon y cols (240), estudiaron pacientes con ascitis y demostraron que la diuresis
incrementa la actividad de opsonizacién del lfquido de aacitis de pacientes que nunca han
tenido peritonitis bacteriana espontanea. L.os pacientes con actividad opsénica normal
estan protegidos de infeccién en liquido de ascitis. Los pacientes que sobrevivieron a la
peritonitis bacteriana espontanea en este estudio, fueron capaces de incrementar su
actividad de opsonizacién en respuesta a un aumento de la diuresis. Este incremento
endégeno de actividad antimicrobiana puede prevenir la recurrencia de infeccién en el
lfquido de ascitis.

Press y cols (241), estudiaron liquido de ascitis en cirréticos y demuestran que los
parametros quimicos de la ascitis (pH menor a 7.4, DHL y lactato en liquido mayores a los
niveles séricos y glucosa menor a 50, ayudan a predecir la severidad de la peritonitis con
gran sensibilidad.

Andreu y cols (244), investigan factores de riesgo para peritonitis bacteriana espontanea
en cirréticos con ascitis, encontrando como predictivos para episodios de ésta, concentracién
proteica menor a 1gr/dly como factor secundario a la concentracién baja de complemento.
La descontaminacién intestinal @s uno de los factores efectivos en la prevencién de
infeccién bacteriana en cirréticos con ascitis.

Cheny cols (247). Concluyeron que los bajos niveles de complemento (C3y C4), y los bajos
niveles de proteinas, tanto en suero como en liquido de ascitis, ayudan a preveer el
desarrolio de peritonitis bacteriana espontanea en los pacientes, sobre todo aquellos con
cirrosis postnecrética.

Simmeny cols. (250), corroboran que la infeccién intraabdominal altera signiticativamente
la composicién de liquido peritoneal. Entre los aspectos que se alteran se menciona
glucosa baja, lactato alto, DHL alta y GGTP alta, con diferencias significativas entre
infectados y no infectados.

Scott y cols. (243), demuestran que la ascitis maligna contiene mayores concentraciones
de urokinasa en relacién a la ascitis "alcoholica" y ésta ultima tiene mayor concentracién
de activador de plasminégeno que la maligna, lo que explica la fibrinolisis primaria en la
ascitis por alcohol después del drenaje peritoneovenoso, situacién que no ocurre en la



peritonitis neoplasica.
Runyon y cols. (245), estudian la ascitis relacionada con malignidad y mencionan que la

fibronectina y colesterol (considerados como ‘tests humorales de malignidad®), no
requieren ser medidos en pacientes con aacitis. Teniendo un gradiente albumina en suero/
ascitis determinado, se puede clasificar la relacionada a hipertensién portal y las no
relacionadas a ésta. Esto, aunado a la historia y examen fisico lleva a diagnéstico preciso
de la causa de la ascitis en el 97% de los casos.

Shield y cols. (246), evaluan la utilidad de diversas tinciones para diagnéstico de
adenocarcinoma, como marcadores de éste cuando es met asico. Se lizaron
estudios inmunoquimicos incluyendo anticuerpos contra antigeno carcinoembrionario y
contra el antigeno de membrana epitelial; concluyendo que, ios resuitados combinados de
3 de estas tinciones tienen una sensibilidad del 83% para adenocarcinoma sin falsos
positivos y ayudan a clasificar los liquidos de diagndéstico dif(cil.

Chen y cols. (248), determinan el valor de los marcadores tumorales en el diagnéstico de
ascitis relacionado con malignidad y conciuyen que el gradiente albumina sérica/ascitis y
los marcadores tumorales no son parametros sensitivos para ascitis relacionada con

malignidad.
Heaty cois. (249), estudian el liquido peritoneal en pancreatitis aguda, determinando los

‘péptidos activadores de tripsinégeno y su relacién con presencia histolégica de necrosis
pancreitica, conciuyendo que, el medir las concentraciones de estos péptidos en lfquido
peritoneal ayuda a detectar necrosis pancreitica y esto puede ayudar a seleccionar
pacientes para tratamiento quinirgico.

Sanchez-Lombrano y cols. (251), demuestran que el pH y lactato en liquido de ascitis
ayudan a diferenciar peritonitis tuberculosa de ascitis estéril de cirréticos. Estas variables
son poco especificas en casos de malignidad y peritonitis bacteriana espontanea.

Es interesante mencionar algunos estudios del liquido peritoneal en relacién a fertilidad
en animales y humanos, cada vez mas de ayuda para diagnéstico.

Radwany cols. (254) examinaron los espematozoides @n ! liquido peritoneal colectados
de pacientes durante laparoscopias diagndésticas, seguidas de inseminacion intrauterina
con esperma de sus ©sposos; usando el test de Templeton’'s. Encontraron una motilidad
espermitica del 85% en pacientes con el factor cervical, y 42% en pacientes con factor
masculinoy 25% en el grupo de infertilidad idiopatica, encontrando alta utilidad del estudio,
estando indicado en infertilidad causada por factor masculino y endometriosis.



Shibahara y cols. (255), demuestran que los anticuerpos inmovilizadores de espermas,
intertieren con la migracién espermmatica en la cavidad uterina, a través de las trompas de
falopio. Los exaAmenes realizados para detectar el posible impedimento para la migracién
espermitica en las trompas fueron toma de liquido peritoneal después de inseminacién
intrauterina. Demostraron que los anticuerpos inmovilizadores de espermatozoides,
dependientes de complemento, pueden interferir con la migraciéon espermatica en eltracto
genital femenino a nivel de las trompas de falopio. Las diferencias encontradas en
pacientes con y sin anticuerpos fueron significativas (p< 0,025).

Un estudio realizado por Gulyas y cols. (256), tanto para lfquido pleural, como para ascitis,
consistié en la valoracién para realizacién de diagndéstico oncoldgico en estos liquidos. Se
determiné antigeno carcinoembrionario y colesterol. De acuerdo a los hallazgos, los
niveles de colesterol mayores a 1,16 mmolity los niveles de antigeno carcinoembrionario
mayores a 2.5 ng/ml indican malignidad. Estas técnicas son baratas y sensitivas para

indicar carcinomatosis.
El papel delliquido peritoneal en la fisioclogfa de la reproduccién, asf como en el transporte

y supervivencia de los gametos, @s poco conocido. Radwan y cols. (257), examinaron
interacciones entre espermatozoides y el Ifquido peritoneal colectado porlaparoscopfa en
42 parejas infértiles. El esatudio de la supervivencia de los espermatozoides en liquido
pertitoneal demostré que en él, la supervivencia es mayor en e! liquido control utilizado y
ol andlisis esta bien indicado, especiaimente en casos de infertilidad idiopatica y por
endometriosis.

Qu y cols. (258), estudiaron los efectos inflamatorios posteriores a inicio de cualquier tipo
de proceso que desencadena inflamacién; mencionando basicamente leucocitos
polimorfonucieares, ya que se ha demostrado que ios neutréfilos activados tienen
relevancia en enfermedades periodontales y acompafan los procesos inflamatorios. El
estudio demostré que los polimorfonucieres inducidos por inyeccién de caseina en
exudado peritoneal de ratones, en diferente tiempo, poseen habilidad significativamente
diferente para desarsrollar elevacién de (Ca2+) i, asi como susceptibilidad diferente en
relacién a un factor quimiotactico.

Los estudios del liquido de ascitis, continian realizaAndose y el objetivo fundamental, es
maejorar las técnicas diagnosaticas, para ofrecerias a mejor calidad y menor costo, para

poder dar mejores altermativas terapéuticas y mas tempranas.



LIQUIDO CEFALORRAQUIDEOC. ASPECTOS TEORICOS.
Anatomia del sistema ventricular
Dentro del encéfal ( un sistema de cinco cavidades intercomunicadas que estan
revestidas por una capa ependimaria y llenas de liquido cefalorraquideo. Estas cavidades
se designan como dos ventriculos laterales, el tercer ventriculo (entre las mitades del
diencétalo), el acueducto cerebral y el cuarto ventriculo dentro del talio cerebral (7). Los
ventriculos laterales son irregulares, ios mayores de todos los ventriculos, tienen dos
porciones centrales llamadas cuerpo y atrio y 3 extensiones llamad t El pl
coroideo del ventriculo lateral @s una prolongacién vascular de la piamadre en forma de
fleco que contiene capilares de las arterias coroideas. Se proyecta a la cavidad ventricular
y @sta cubierto por una capa epitelial de origen ependimario. La unién del plexo a las
estructuras cerebrales adyacentes se denomina tela coroidea. El plexo coroideo se
extiende desde el agujero interventriculardonde se une con los plexos del tercerventriculo
y del ventriculo lateral opuesto, hasta ¢l extremo de asta inferior, ya que no hay plexo
coroideo enlas astas anteriory posterior. Las arterias para el plexo son la coroidea anterior,
rama de la carétida intema y las coroideas posteriores ramas de la cerebral posterior (7).
Los dos agujeros interventriculares son, aberturas ovaladas entre la columna del fémix y
ol extremo anterior de! talamo. Los dos ventriculos laterales se comunican con el tercer
ventriculo a través de estos agujeros (de Monro). El tercer ventriculo es una hendidura
vertical estrecha entre las dos mitades del diencéfalo. Su techo esta formado por tela
coroidea, capa del epéndimo y piamadre desde la que se extiende un plexo coroideohacia
la luz del ventriculo que recibe riego de la arteria posteromedial. El receso éptico es una
extensién del tercer ventriculo entre la lAmina terminal y el quiasma Sptico. La hipdéfisis se
inserta en el vértice de su extensién inferior, el receso infundibular en forma de embudo;
hay un pequeiio receso pinea!l que se proyecta al tallo del cuerpo de la glandula pineal.
El acueducto cerebral s un conducto angosto y curvo que va del 3er al 4to ventriculo, en
ol no hay plexo coroideo. El cuarto ventriculo @s una cavidad de forma piramidal limitada
por el bulbo raquideo y protuberancia hacia adelante, su techo esta formado porlos velos
medulares anterior y posterior. Su piso @s la tela romboidea. E! cuarto ventriculo se
extiende por debajo del 6bex hacia el conducto del epéndimo de la médula espinal. La
abertura lateral (agujero de Luschka) es la abertura del receso lateral dentro del espacio
subaracnoideo cerca del flécujo del cerebelo. Presenta un abultamiento del plexo coroideo
y obstruye en forma parcial @l tiujo del LCR del cuarto ventriculo al @spacio subaracnoideo.
La abertura medial (agujero de Magendie) se encuentra en la porcién caudal del techo del




ventriculo. Existen las meninges como membranas que envuelven al encéfalo, la mas
externa esta separada de la aracnoides por el espacio subdural que contiene algunas
gotas del LCR. Un extenso espacio subarancnoideo que contiene ifquido cefalorraquideoc
y grandes arterias, separan la aracnoides de la piamadre. Las granulaciones aracnoid
consi y en vellosidades microscdépicas que tienen aspecto de granos que protruyen al
seno longitudinal superior o sus lagunas venosas acompanantes. Estas granulaciones
aumentan en nimero y tamano con la edad; éstas son los sitios de resorcién de liquido
cefalorraquideo. El espacio subaracnoideo, es relativamente angosto sobre la supefrficie
del hemisferio cerebral, pero es mas amplio en la base del encéfalo, donde constituye ias
cisternas que se comunican con otras y con el espacio subaracnoideo.

‘Slstema del liquido cefalorraquidec

Toda la cavidad que rodea al encefalo y médula espinal tiene un volumen aproximado de
1650 mi; y cerca de 150 mli de tal volumen se halla ocupado por liquido cefalorraquideo
que circula por las cistemas y espacios, cavidades conectadas entre si y en las que e/

liquido esta regulado en nivel constante.

Funciones del liquido cefalorraquideo
E1 LCR probablemente actia como un cojin para ¢! encéfalo, impidiendo o disminuyendo

ia tranamisién de fuerzas trepidantes o de choque para é! y la médula espinal, por tanto,
su funcién principal es amortiguar el encéfalo dentro de su continente sélido (6). Como el
encéfalo y el LCR tienen aproximadamente igual densidad, el primero siempre fiota en el
liquido y los golpes en la cabeza, por tanto, musven todo el encéfalo en forma simultanea
haciendo que ninguna parte sufra deformacién momentanea por el goipe. Cuando un
golpe dado en la cabeza s muy intenso, no lesiona el encéfalo en ese sitio sino en el lado
opuesto, por contragolpe, ya que ¢! liquido es tan incompresible que al moverse el craneo,
ol liquido empuja al encéfalo al mismo tiempo. De! otro lado, @l brusco movimiento del
craneo, hace que éste se separe del cerebro, creando vacio en un instante en ese punto

de la béveda craneal.
El pape! del LCR en e! metabolismo es dudoso. Concebiblemente puede acarrear

materiales nutritivos al SNC y eliminar metabolitos. A veces los cambios en el volumen
intracraneano son compensados por la produccién del LCR, lo que es aparente en las
lesiones destructivas postoperatorias. La evidencia de los estudios con deuterio y tritio
sugiere que el agua puede entrar por muchos puntos distintos de los plexos coroides, aun
cuando los estudios con solutos marcados conisétopos sugieren que la mayor parte entran
a los ventriculos cerebrales por los plexos coroides. De la misma manera, el LCR puede



salir por rutas distintas de las vellosidades aracnoideas. Esta rapida transferencia de agua
hacia dentro y hacia fuera de los compartimientos cerebroespinales, permite a los liquidos
extracelulares del SNC permanecer isotdSnicos con otroa liquidos corporales. La mayoria
de los slectrolitos monovalentesy de las protefnas pueden entrar al @spacio subaracnoideo
asf como a los ventriculos directamente.

Hemodinémica del LCR

Debido a que el LCR est4 contenido en un sistema cerrado, el raquis 6seo y el craneo, las
fuerzas que tienden a incrementare! volumen del LCR son aptas para aumentarsu presion.
El incremento de circulacién o de presién sanguinea dentro de las arteriolas y capilares
de los plexos coroides tiende a elevar la cantidad del LCR formado y su presién. La
obstruccién al flujo de la sangre venosa en los senos, bloquea la absorcién libre del liquido
y también eleva la cantidad y presién del lfquido. La anestesia puede producir cambios
primarios o secundarios enlapresién del LCR. Las administradas ensistemas semicerrados,
producen alzas en la presién del LCR proporcionales a la retencién de CO2, y estas alzas
pueden serimpedidas por hiperventilacién previa. La presién del LCR puede elevarse con
la administracién de anestésicos que producen exitacién, tos o laringospasmo. La
anestesia por barbituricos tiende a bajar (a presién del LCR, mientras que e! halotano la
oleva.

Caracteristicas de LCR

EILCRnomal es claro, incoloro e inodoro, Algunos de sus valores medios mas importantes
son:

Densidad: 1.007, pH 7.35, Cloruros (como NacCl): 120-130 meg/it, Glucosa 65 mg/100,
Base total 157 meg/it. Gammaglobulina 6-13% de las proteinas totales Proteinas totales
(lumbares: 15 a 45 mg/100ml; Cistemales 10-25 mg/100ml, ventriculares: 5 a 15 mg/
100mil.

El volumen promedio del LCR en el adulto s de 125 m! (150 mlen los ventriculos y 75 ml
en la cisterna tumbar), la produccién diaria del LCR es de 50 a 700 ml en el ser humano
y s@ forma casi todo en los plexos coroideos por transporte activo y dialisis de la sangre;
su composicién se modifica por transporte activo de elementos de tejidos adyacentes
durante su paso a través de los ventriculos y @spacios subaracnoideos. Esta formado por
agua pequefas cantidades de proteina, gases en solucién (oxigeno y diéxido de carbono),
sodio, potasio, cloruro, glucosa, algunos leucocitos (de predominio linfocitos). Debido a
que es isoténico respecto del plasma sanguineo, se caracteriza por ser un uitrafiltrado de
la sangre sin células ni proteinas. Las proteinas son absorbidas sobre todo en las
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vellosidades aracnoideas. La vefocidady sito resorcién protefnica afecta significativamente

la direcciény velocidad del flujo del LCR. Usualmente @l LCR es hiperndnico para la sangre,
bios de pr ]

y los cambios de presién osmética en 61, usualimente siguen a los
osmética de la sangre. Se cree que existen variaciones en la cantidad de liquido formado

diariamente y los factores que influyen sobre su formacién giobal pueden operar

independisntemente entre sf y diferir en importancia relativa.

Circulacién del LCR

Se ha postulado {a existencia de una circulacién activa. De acuerde con este concepto,
ol liquido es formado en loa ventriculos laterales, circula porios agujeros interventriculares
hacia ef tercer ventriculo, y luego por ef acueducto de Silvio hasta el cuarto ventriculo,

donde escapa porias aberturas laterales y el agujero medial del miamo hacia los espacios
i que se

subaracnoideos donde difunde al encéfalo y ia médula espinal.
idades aracy

El sitio de mayor absorcién esta, segun se cree, en las vell
proyectan dentro de ios senos venosos durales. Los cuerpos de Pacchionisonvellosidades

aracnoideas grandes distribuidas alrededordel seno longitudinal superior. También puede

ocurrir absorcién hacia las venas piales.

Presién det LCR

La presién en el sistema del liquido cefalorraquideo, cuando la persona esta acosatada en
posicién horizontal @s en promedio de 130 mm de agua (10mmiHg), aunque puede sertan
baja como 70 mm de agua o tan alta como 180 mm de agua, inciuso en una persona normal

(259). Estos valores son mayores que fos de -6.3 mm Hg de presidon que se observan en
del reato de la economia. L.os cambios periédicos de la presién

P

en sl volumen intracraneal (por e}, con tumores), el volumen sanguineo (con hemorragias)
o el volumen del LCR (con hidrocefalia), ya que por ser ¢l craneo una caja ésea rigida, no
puede dar acomodo a un aumento de volumen sin un aumento en la presion. La presién
del LCR esta regulada por @i producto de 1) intensidad de formacién y 2) resistencia a la
absorcién por las veliosidades aracnoideas. Cuando uno de estos factores aumenta, fa

fos los intersticial
ocurren con ¢l latido cardfaco y con ia respiracién. La presién aumenta si hay un aumento

presién se eleva; cuando uno disminuye, la presién baja.

Barreras en of sistema nervioso
Existen varios tipos funcionaimente importantes de barreras en ¢l SNC y todas participan
en conservar un ambiente constante dentro y alrededor del encéfalo, de manera que la
funcién nomal continlie y se conservan aparte las sustancias dadinas o extranas. Algunas
de eatas barreras son visibles, por ejemplo las malignas; otras sélo se distinguen cuando



se examinan con el uitramicroscopio o microscopio electrénico.
Sarrera hematosncetilica.- Esta formada por la barrera hematocefalorraquidea ila
barrera endotelial vascular y la aracnoidea. Esta no se encuentra en varias regiones
especializadas del encéfalo: el hipotalamo basal, la glandula pineal, el Area postrema del
cuarto ventriculo y varias areas pequefias del tercer ventriculo. En estas Areas se
encuentran los capilares fenestrados que son muy premeables.

BARRERA HEMATOCEFALORRAQUIDEA.- Casi 60% de LCR se forma por transporte
activo a través de las membranas, desde ios vasos sangufneos en el piexo coroideo. Las
células epiteliales del! plexo, unidas por "uniones estrechas”, forman una capa continua
que selectivamente permite el paso de algunas sustancias.

BARRERA VASCULOENDOTELIAL: En conjunto, los vasos sanguineos dentro del
encéfalo tienen una superficie muy grande que promueve @l intercambio de oxfgeno, CO2,
aminoéacido y azucares entre la sangre y él. Debido a que otras sustancias se conservan
aparte, la composicién quimica del liquido ext lular de! sistema nervioso difiere en
forma notable de aquella del citoplasma. Ei funcionamiento de esta barrera se logra por
las uniones estrechas que hay entre las células endoteliales. Existe evidencia de que ni
las prolongaciones de los astrocitos ni la lamina basal de las células endoteliales impiden
la difusién, aun para las moléculas tan grandes como las proteinas.

BARRERA ARACNOIDEA.- Los vasos sanguineos de la duramadre son mucho mas
permmeables que los del encéfalo, pero debido a que la capa mas externa de células de la
aracnoides forma una barrera, las sustancias que se difunden fuera de los vasos de ia
duramadre no penetran en ¢! LCR del espacio subaracnoideo. Las células estan unidas
por uniones estrechas y sus permeabilidades caracteristicas son similares a las de los

vasos sangufneos del propio encéfalo.

Indicaciones para anélisis deil LCR
Seguido de el analisis fundoscdpico y de la tomografia computada, @l anilisis del LCR esta

indicado en pacientes en los cuales se sospecha que tienen infeccién del SNC bacteriana,
fingica o viral, asf como hemorragia subaracnoidea. Como en los casos en los que se
sospecha absceso cerebral, el uso del estudio de LCR en la deteccién de infartos
hemorragicos en pacientes con infarto, ha sido suplantado por ila tomografia. El analisis
del LCR e3 usual en el diagndéstico de desérdenes desmielinizantes y degenerativos. El
examen citolégico del LCR puede identificar células descamativas de tumores primarios
© metastasicos, asf como cancer menfngeo (260). Los récords de presién del LCR son
usuales en el diagndstico de pseudotumor cerebri asi como hidrocefalia con presion
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normal, también para monitoreo de traumatizados de craneo. El drenaje del LCR se ha
usado en forma terapéutica en casos con hidrocefalia comunicante y en fistulas de LCR.
Elacceso al compartimiento del LCR requiere procedimientos neurorradiolégicos. También,
la administracién intratecal de agentes antimicrobianos y antineoplasicos, normaimente
excluidos por la barrera hematoencefalica, ayuda como terapia para alcanzar
concentraciones centrales auficientes de los farmacos(261).

PUNCION LUMBAR

La puncién lumbar usualmente se realiza con el paciente acostado; en esta posicién la
presién normalmente tiene un promedio de 125 mm de agua. Si la puncién se hace con
ol paciente sentado, el liquido normaimente sube hasta cerca de la mitad de la columna
cervical. La tos o el esfuerzo usuaimente causan una elevacién rapida y una caida
subsiguiente de presién; esto se debe a congestién de las venas espinales y al crecimiento
resultante de la presién en el contenido del espacio subaracnoideo. Debe usarse unaaguja
espinal de! nuimero 18 o 20. La aguja niumero 22 se usa para evitar grandes orificios en
ia duramadre de pacientes en quienes se sospecha aumento de la presidn intracraneal.
La aguja siempre debe introducirse con estilete y obturador en su sitio, para asegurar el
evitarlatransferencia de tejido subcutaneo o subaracnoideo en el espacio subaracnoideo,
y prevenir tumores epidermoides int pinales iatrogénicos. El punto éptimo de puncién
on aduitos es en la Iinea media que une las crestas iliacas, trazada a nivel de la apdfisis
espinosa a nivel del espacio entre la tercera y cuarta lumbar. En nifios, debe usarse el
espacio entre la cuarta y quinta lumbar para evitar e cono medular. Debe realizarse
antisepsia con solucién adecuada e infiltrar con anestesia local. El nivel de entrada de la
aguja, debe ser en la duramadre paralelo a las fibra longitudinales de ta duramadre (261).
La puncién lumbar conlleva riesgos cuando |a presién del LCR es alta (como indican la
cefaleay edema de papila), pues incrementa el rieago de una hemiacién mortal cerebelosa
o tentorial. Debe descartarse por TC o RMuna lesién que ocupe espacio antes de proceder
a la puncién, sin embargo, si se requiere en un caso determinado la informacién que
proporciona el estudio del LCR, debera realizarse con aguja fina calibre 24. Si la presién
@s superior a 400 mm de agua, deb ct la muestra, quitar la aguja y segun estado
del paciente y ia sospecha diagnéstica, debera administrarse manitol a 0.75 a 1.0 mg/kg
y si no esta contraindicada, dexametasona 4 a 6 mg cada 6 horas en casos de tumorTCE,
hemorragia, y ciertos tipos de encefalitis como la leucosncefalitis aguda hemorragicay la
encefalitis por herpes simple). Si resulta imposible penetrar en el espacio subaracnoideo
después de 3 intentos, se sugiere sentar al paciente y posteriormente ponerio de costado




para medir presiény .xttao; o} liquido.
Las complicaciones de la puncién lumbar son varias; la mas frecuente es la cefalea debida

ala calda de la presién de! LCR. Estas cefaleas empeoran cuando @} paciente se levanta
y suelen desaparecer al cabo de una hora. Puede haber dolor lumbar por dafo de discos
intervertebrales, rafces nerviosas o lesién espinal, también sangrado subaracnoideo de

venas epidurales (263).

Las contraindicaciones para la puncién lumbar son relativamente pocas. En los casos de
tumor encefilico, especiaimente de ia fosa posterior, la puncién raquidea debe realizarse
cuidadosamente, puesto que la hemiacién de! cerebelo y ia compresién bulbar pueden
seguir ala remocion de lfquido. Deben evitarse jas punciones si hay evidencia de infeccién
a@n ¢l sitio de la piel donde se puncionara. No deben realizarse punciones en ia presencia
de bloqueo conocido del canal espinal en pacientes con funcién neuroldgica por debajo
dela obstruccién. Como contraindicacidon relativa en pacientes con discrasias sangufneas
y en pacientes con malformaciones arteriovenosas conocidas del canal espinal, asf como
en los que reciben anticoaguiantes.

El estudio de! LCR comprende: 1) presién y dinamica, 2) color, incluyendo centrifugacion
en caso de presencia de sangre, para estudiar la posible xantocromia del sobrenadante;
3) Nomeroy tipo de célutas, asi como presencia de microorganismos, 4) protefnas, glucosa
y otras deteminaciones quimicas 5) citologfa exfoliativa confiitros Millipore, 6) determinacién
de VDRL y las reacciones serolégicas de precipitacién (incluyendo deteminacién de
criptacoco en pacientes con SIDA 7) inmunoelectroforesis de proteinas para determinar
concentraciones de gammaglobulinas y otros analisis bioqufmicos especiales (NH3, pH,
CO2, enzimas) y 8) cuitivos bacterioldgicos @ identificacién de virus. Los valores normailes

del LCR se presentan en la tabla (1).
Osmolaridad 292-292 mvymol/kg Glucosa 2.2-3.9 mmol/L. (40-70 mg/dl)
Electrolitos: Sodio 137-145 mmoV/L Lactato 1 a 2 mmol/L.

Potasio 2.7 a 3.9 mmol/L Protefnas totales 0.2-0.5 g/L
Calcio 1-1.5 mmoVL Prealbumina 2-6%
Magnesio 1-1.2 mmolL Albimina 56-75%
Cloruro 116/122 mmoVi. Alfa 1 globulina 2-7%
Contenido de CO2 20-24 mmol/L Alfa 2 globulina 4-12%
PCO2 6-7 kPa (45-49 mmHg) Beta globulina 8-16%
Gammaglobulina 3-12%

pH 7.31-7.34
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Leucocitos

19G 0.01-0.14 g/

indice de IgG3 menor 0.65 Total menor 4/mi

1gM 0.001-0.003 g/! Diferencial:

Amoniaco 15-47 umolL Linfocitos 60-70%

Creatinina 44-168 umol/L Monocitos 30-50%
Neutréfilos ninguno.

Proteinas basica de la mielina
menora 4 ug/L

Preaién deoi LCR 50-180 mmH20

Volumen del LCR (adulto) 100-160 mi

Composicién neuroguimica y fisicléglicoa det LCR
La composicién de solutos de! LCR esta determinada porvarios factores: 1) metabolismo,

produccién, o extraccién de solutos por las céluias del! SNC 2) restriccién de ia difusién

intracelularilevada pormecanismos de transporte especifico enlabarrera hematoencefalica
i6n y excrecion del lfiquido. La interpretacién

y hemat. fal quidea; 3) t: de prod
de los solutos del LCR pueden complicarse por alteraciones relativas a farmacos o a la

propia enfermedad, que deterioran el metabolismo central, las barreras, {a circulaciény los

gradientes (264).
Gilucosa

El contenido de glucosa en @i LCR ae origina de aquel de! plasma y es dependiente del
nivel de glucosa en sangre (264). La glucosa transfiere del plasma al LCR por difusién
facilitada. La tasa de glucosa LCR/plasma es normaimente 0.60 a 0.80, pero puede
disminuir por problemas de saturacién después de elevarse la glucosa sanguinea. La
glucosa del LCR est& incrementada en prematuros y recien nacidos. La concentracién de
glucosa en el cerebro @s aproximadamente 20 mg/di. Las perturbaciones en ia glucosa
plasmatica se reflejan por cambios paralelos en las concentraciones de giucosa de! L.CR.
Debido a estas ailteraciones, se sugiere para propdésitos de diagnéstico, determinacién
simuitanea de glucosa en LCR y en plasma para compararios. La Hipoglucorragia puede
estarenmascarada porhiperglicemiay causadaporhipogiucemia, infiltraciones neoplasicas
o inflamatorias de las meninges, sangrado subaracnoideo o meningitis quimica. La
glucosa baja en LCR en desérdenes meningeos, refleja e incremento en al utilizacién por
tejido nervioso o leucocitos e inhibicién del transporte de glucosa. Los niveles incrementados
on LCR siempre ocurren con hipoglucorraquia por cualquier causa excepto hipogiucemia,

reflejando incremento de la glucdlisis anaerébica.
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Acldo l&ctico y plruvico
El contenido de Acido lactico del cerebro depende de la tasa de formacién del acido lactico,

pero no esta relacionada con la concentracién del lactato en sangre. Si la barrera
hematocefalorraquidea existe para acido lactico, los niveles de lactato en LCR refiejan
primariamente contenido de lactato en el cerebro (264). La tasa lactato/piruvato refieja el

tado redox en el cerebro y depende en parte de la actividad de la DHL. La glucdéiisia
central aumenta durante la hipoxia, la hemorragia subaracnoidea, isquemia, convuisiones,
meningitis no viral. Ambos niveles, tanto de lactato como de piruvato en el cerebro y LCR

tanto como la tasa lactato/piruvanto estan incrementados.

Proteinas
El contenido bajo de proteinas del liquido cefalorraquideo con respecto de los niveles

plasmaticos, sugiere su relativa exclusién de la barrera hematoencefalica o
hematocefalorraquidea.

El patrén caracterfstico de separacién de las protefnas por electroforesis depende de su
peso moleculary de su carga eléctrica. La albumina constituye el 56 a 76% de las proteinas
totales del LCR. La albumina del LCR se origina del plasma. Las elevaciones de albumina
son relativamente mayores cuando el total de las proteinas del LCR estan incrementadas,
y llevan a un aumento en la tasa de albumina en LCR/protefnas totales. El origen normal
de la gamma globulina presente en e! LCR es la gamma globuilina de! plasma. La
inmunoglobulina G (IgG) es la que se encuentra en mayores cantidades tanto en plasma
como en LCR. La mayoria de los anticuerpos contra las bacterias y virus son IgG. La
respuesta de igG a la inflamacién central o desmielinizacién, debe relacionarse a otras
proteinas del LCR con el objeto de valorar que las elevaciones de la IgG en LCR
representan un incremento enla premeabilidad de la barrera hematoencefalica porla IgG
del plasma o por su sintesis en el SNC (265). La discriminacién entre la disfuncién y la
inlamacién de ia barrera hematoencefilica puede hac por eval i6n del perfil
proteico del LCR. Generalmente, las concentraciones de proteinas totales en el ventrfculo
son de 6 a 12 mg/dl, en tanto que las de la cisterna magna y las lumbares son de 15 a 25
y 20 a 50 mg/d|, respectivamente (266).

Las protefnas totales verdaderas en un liquido obtenido por puncién traumatica, deben
calcularse asumiendo un perfil celular normal y nivel proteico en la sangre; 1 mg/dl de
proteinas es sustraido de la concentracién total proteica del liquido hematico por cada
1000 eritrocitos por mm3 contado (267). Generalmente un incremento ligero en las
proteinas totales del LCR es comun en muchas enfermedades, pero elevaciones mas de




500 mg/di se asocian con meningitis, tumor intraespinal con bloqueo eapinal, o LCR
hemaitico. Elevaciones de mas de 1000 mg/dl augieren tumores intraespinales con

obstruccién completa de! espacio subaracnoideo.

Composlcién celular fisiolégica del LCR

La cuantificacion e indentificacién de las células en ¢! LCR son criticas para e diagndsatico
neurolégico (267). Nomaimente, no deben de existir. En aduiltos normales, no debe de
habermas de 5 leucocitos por mm3 on LCR y no mas de 2 leucocitos polimorfonucleares.
£1 LCR de los nifios puede contener menos de 10 linfocitos por mm3. Una pleocitosis de
5 a 50, 50 a 200 o mas de 200 lesucocitos por mm3 se clasifica de media, moderada o
marcada, respectivamente. La citélisia en LCR ocurre rapidamente después de fa puncién
por lo que las muestras deben procesarse lo mas pronto posible (266).

ALTERACIONES DEL LIQUIDO CEFALORRAQUIDED EN LAS DIFERENTES PATOLOGIAS DEL SNC
La patologia del sisterma nerwvioso central, esta indicada por presiones altas de! LCR,
estudios manométricos anormales, xantocromia, coagulacién espontanea, pleocitosis,
cuentas leucocitarias diferenciales anormnales, microorganismos, tests serolégicos positivos,
elevacién total de protefnas, albumina o inmunoglobulinas (267), tomando una muestra
vilida de! LCR y usando técnicas para estudio adecuadas.

HEMORRAGIA SUBARACNOIDEA ¥ OTROS DESORDENES CEREBROVASCULARES
Por deftinicidn, fa presencia de eritrocitos en el LCR es técnicamente hemorragia
subaracnoidea (aungue sea uno solo), sin embargo, 100 eritrocitos por mm3 son
sugestivos (segun Laurent) (269), de hemorragia subaracnoidea ciinica. El nimero de
e@ritrocitos en e! LCR lumbar no siempre correlaciona con el contenido en el LCR
subaracnoideo cefilico. Ocasionalmente, @l sangrado proveniente de laregidn intracraneal
no se extiende al espacio subaracnoideoc hasta 6 a 12 horas, y a veces, @ sangrado
intraparenquimatoso, no se extravasa al @spacio subaracnoideo. Ef LCR normal debe ser
cristalino y claro, sin embargo, puede contener tanto como 500 eritrocitos por mm3 y
parecer claro. Existen fuertes evidencias de que el sangrado (eritrocitos mayores a 4000/
mm3) pueden desaparecer en e} tranacurso de 24 horas, pero usualimente persisten por
7 a 14 dfas. Si el LCR es hematico, el espécimen debe centrifugarae y el sobrenadante

examinarse por la presencia de color.
iacién de ia ¥ ragia subaracnoidea traumitica de la atraumaitica
Las punciones traumaticas se asocian con una disminucién en el nimero de eritrocitos

Diterer
mientras mas LCR es drenado en forma seriada a través de la aguja de puncién lumbar,

y la proporcién de leucocitos/eritrocitos debe ser similar a la sanguinea. L.os eritrocitos



crenados, si eatan presentes, no indican un episodio temprano de sangrado. Si después
de la centrifugacién del LCR, el sobrenadante exhibe descoloracién amarillenta
(xantocromia), quiere decir que una verdadera hemorragia subaracnoidea, antecedié ala
puncién. (269).

Sinembargo, deben considerarse otras tres condiciones que pueden causar xantocromia:
1) Contenido proteico mayor a 150 mg/di puede tefiir el liquido. 2) Contaminacién con alta
cantidad de eritrocitos ( mayor a 1,500,000/mm3) tifie @l lfquido 3) El tejido necrético puede
aumentar los lipidos en LCR y producir xantocromia. Si @l nivel de proteinas totales actual
excede la suma de |a elevaciédn proteica calculada y e limite mayor de proteinas del LCR,
@8 que ocurrié una hemorragia subaracnoidea verdadera. La presencia de leucocitos en
LCR:; tasas leucocitos/eritrocitos mayores alas sanguineas ( mas de 2 leucocitos por 1000
eritrocitos), indica que la hemorragia subaracnoidea tiene por lo menos 24 horas de
evolucién previas a la toma de la muestra (268).

El diagndéstico diferencial de la xantocromia debe siempre considerarse.

La xantocromia es producida por los productos pigmentados procedentes de la degradacién
de hemoglobina, que son liberados durante la lisis eritrocitaria: rojo: oxihemoglobina;
amarillo, bilirrubina: café; metahemoglobina. Existen métodos bioquimicos para hacer la
deteccién de @stos pigmentos (270-271). La xantocromia aparece en el sobrenadante del
LCR 2 horas después de la hemorragia subaracnoidea en pocos casos, dentro de las 6
horas en 70% de los casos, y dentro de las primeras 12 horas en 90% de casos después
de! inicio de sintomas clinicos (269). Puede hacerse diagnéstico por deteccién de
pigmentos en leucocitos del LCR o macréfagos, para diagnéstico de hemorragia
subaracnoidea hasta 17 semanas después del ictus, en presencia det LCR claro (272), Si
la puncién lumbar se realiza dentro de la primer semana de inicio del déficit neurolégico
en infarto o hemorragia cerebral, la valoracién del colory cuenta de eritrocitos del LCR son
mas utiles que la presién, proteinasy valores de leucocitos. El LCR de pacientes coninfarto
cerebral nunca es grandemente hemorragico, pero puede ser xantocrémico si ocurrié un
infarto hemorragico (269).

Los ataques de migrafia que se caracterizan por isquemia focal transitoria, déficits
neurolégicos seguidos de nauseay cefalea, rara vez se asocian a anormalidades delLCR.
Se ha encontrado elevacién minima de la presion, ligero aumento de mononucleares, con
glucosa normal posterior a episodios de migrana (273).

Crisls convulsivas

La pleocitosis postictal @es poco comiin, ocurriendo en aproximadamente 3% de pacientes
concrisis convulisivas, pero puede presentarse después de unacrisis prolongada asf como



en crisis repetitivas. Los hallazgos de anormalidad postictal de! LCR incluyen cuentas
maximas de leucocitos de un variado tipo celular en rango de 9 a 80/mma3 y alcanzando
su maximo ¢l dia después de cederlas crisis convulsivas, las cuentas eritrocitarias arriba
de 650/mm3 y elevacién minima de proteinas menor a 100 mg/dl (274).
INFECCIONES BACTERIANAS

La meningitis purulenta es usualmente asociadacon unincremento en la presién, atribuida
a un concomitante incremento de |a resistencia al flujo de! LCR; marcada pleocitosis en
rango de 500 a 10,000 leucocitos/mm3 (con predominio de polimorfonucleares en
episodios agudos), proteinas aumentadas de 50 a 1000 mg/dl @ hipoglucorraquia (glucosa
menor a 50 mg/dl). Las tinciones del LCR y cultivos, pueden identificar @l microorganismo
infectante. Si @l paciente recibié tratamiento antibiético previo a la puncién, esto resultara
en estudios negativos del LCR (citoquimico, cultivo, tinciones, etc), lo que hara requerir
antigeno polisacarido y estudios de endotoxinas bacterianas para realizar diagnéstico. La
meningitis crénica usuaimente tiene el mismo perfil excepto que la pleocitosis involucra
predominio de linfocitos.

Las infecciones aguadas por sifilis meningea son raras, pero producen LCR turbio, con
presién aita, proteinas elevadas, hipoglucorraquiay una pleocitosis neutrofilica o linfocitica
on rango de 100 a 500 célulaa/mm3. Los niveles de gamma globulina estan elevados y los
titulos de VDRL en LCR son mayores a 1:32. El perfil de LCR en sffilis secundaria es
anormal en 35% de casos, usualmente exhibiendo una pleocitosis de 500 teucocitos y
proteinas elevadas. Aproximadamente 60% de pacientes sintomaticos tienen unincremento
on el porcentaje de IgG en LCR y bandas 1gG oligocionales en la electroforesis en gel de
agarosa (266). Enlasffilis terciaria, siempre existen valores anomailes del LCR. Lamaxima
sensibilidad se observa en la sifilis meningovasculary paralisis general para busqueda de
VDRL Y FTA, la menor sensibilidad se observa en neurosifilis asintomatica y en la tabes
dorsal. Los intentos de encontrar un marcador de neurosifilis mas sensible y especifico han
constituido revelar bandas oligoclonales en LCR y determinar ia produccién intratecal de
IgM e IgG antitreponémicas. EILCR del 80% de los enfermos con esclerosis muiltiple y 40%
de enfermos con ot enfermedadaes inflamatorias como neurosffilis, meningitis bacteriana,
encefalitis viral, panenecefalitis @sclerosante subaguda, tienen bandas separadas de IgG
oligocionales en la regién de gammaglobulina por electroforesis de LCR (261).

Las presiones en LCR son anomalmente aitas en 60% de pacientes con absceso cerebral;
la puncién lumbar se asocia con 8% de monrtalidad. Alrededordel 70% de pacientes tienen
pleocitosis, proteinas elevadas, hipoglucorraquia y cultivos de LCR positivos, sdlo




presentes en pacientes con meningitis concomitante. Frecuentemente el organismo
alslado es diferente en ol LCR que en ¢l absceso; el analisis del LCR en absceso cerebral,
ofrece poca informacién diagnostica.

En relacién a la meningitis bacteriana, se sugiere realizar unatincién de Gram delLCR que
pemite identificacién rapida y precisa del agente etiolégico en 60 a 90% de los casos (la
sensaibilidad global es aproximadamente del 75%) (268). Ei cultivo de LCR en esta
patologia resulta positivo en 70 a 85% de pacientes. Lainmunoelectroforesis contracorriente
(CIE) puede ser itil en la deteccién de antigenos microbianos especificos en LCR, conuna
sensibilidad de hasta el 95% y una gran especificidad (264).

Existen cambios asépticos en LCR en respuesta afocos sépticos extradurales (mastoiditis,
petrosis, trombofiebitis de los senos venosos, absceso extradural y osteomielitis) o
empiema subdural; caracterizados por pleocitosis polimorfonuclear (10 a 1000/mm3) y
elevacién de proteinas en rango de 45 a 100 mg/di con niveles normales de glucosa. Las
presiones de apertura estan elevadas con la trombosis de los senos venosos y empiema
intracraneal, pero las tinciones y cultivos son negativos (268).

Enel curso temprano delameningitis tuberculosa, existe una reaccién de polimorfonucleares;
loshallazgos clasicoa del LCRincluyen unapleocitosis con predominio linfocitario en rango
de 100 a 500 células/mm3, niveles incrementados de proteinas, hipoglucorraquia y, en
casos severos, baja concentracién de cloro. Tipicamente, @l LCR es claro e incoloro, pero
puede mostrar una pelicula viscosa en la superficie a la temperatura ambiente o después
de refrigeracién, que refleja la presencia de fibrinégeno (266). Las tinciones son positivas
en 10 a 22% de casos, pero los cultivos pueden ser positivos hasta en 88% de casos

confirmados (267).
INFECCIONES PARASITARIAS
Los protozoos y heimintos que invaden los tejidos presentan unamayor problema ala hora

de elegir las técnicas diagnosticas. Por ejemplo, los médicos deben considerar la
localizacién segun el parasito implicado, para valorar si el @studio a realizar sera util (4).
Los procedimientos de laboratorio para detectar parasitos de otros liquidos corporales, son
similares a los utilizados en @l examen de las heces. Deben realizarse frotis en fresco,
técnicas de concentracién y tinciones permanentes. Entre los parasitos que pueden
aistarse en LCR tenemos el Trypanosoma Rhodesiense (enfermedad del suefio africana)
y también en la Gambiense, donde es obligado el examen de LCR y la primera alteracién
@8 una elevacién del! nimero de células, apareciendo posteriormente un aumento de la
presién y cifras altas de protelnas asi como IgG. En el sedimento de! LCR pueden
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encontrarse tripanosomas. Cualquier anormalidad de! LCR en un paciente al cual se han
encontrado tripanosomas en otros liquidos, debe considerarse como patognoménica de
atectacién del SNC y obliga a tratarilo como tal (4).

Otro tipo de parasitosis que afecta al SNC es la toxoplasmosis, |a cual afecta a pacientes
inmunocomprometidos como @s el caso del SIDA, aunque también se presenta en
pacientes con transtomos linfoproliferativos. En estos casos, hay mayor riesgo de
presentar la forma aguda de la enfermedad. La t plasmosis es la principal infeccién
oportunista del SNC en pacientes con SIDA; y los sintomas y sighos de ésta en éstos
pacientes aparecen principaimente en el SNC, siendo desde disfunciones no focales,
hasta datos de focalizacién. Estos hallazgos incluyen encefalopatfa, meningoencefalitis
y lesiones de masa. Pueden existir alteraciones del! estado mental, fiebre, convuisiones
y cefalea, también paréilisis de nervios craneales y transtornos de movimiento. La
encefalitis por este parasito puede presentarse como infeccién de reactivacién en
pacientes con SIDA. No existen estudios detallados de LCR en esta patologfa, ylos cursos
crénicos no son infrecuentes, en general, la serologfa apoya el diagnéstico y para el
diagndstico definitivo a veces se requiere biopsia cerebral (4).

La infeccién por Acanthamoeba se produce tfpicamente en pacientes con enfermedades
crénicas o en pacientes debilitados. Entre los factores de riesgo se encuentran las
afecciones linfoproliferativas, la quimioterapia, @l tratamiento con glucocorticoides, ¢l LES
y ol SIDA. Lainfeccién aicanza el SNC por via hematégena desde un foco primario en piel
o en puimones. El examen de! LCR en busca de trofozoitos puede resultar Gtil, pero la
puncién lumbarpuede estar contraindicada debido al aumento de presién intracraneal (4).
La cisticercosis cerebral puede presentar una pleocitosis de tipo granulocitico, linfocitico

o eosinofilico con hipoglucorraquia e hiperproteinorraquia (4).
Se han desarrollado sindromes de meningitis aséptica asociados a un vaciado repetido

de quistes (equinococcosis).

INFECCIONES MICOTICAS
Los haillazgos en liquido cefalorraquideo de pacientes con meningitis criptococcocica

semejan a los de ia tuberculosis meningea, con pleocitosis de predominio linfocitico, en
rangos hasta de 500 células/mm3, aumento de las protel/nas e hipoglucorraquia. Ei
organismo puede visualizarse en preparaciones de tinta china en 50% de casos o con

tincién de Wright (267).
El antigeno capsular del criptococo puede ser detectado en el LCR en 85% de casos

activos, pero desaparece con tratamiento exitoso.



Los cuitivos de LCR son méas frecuentemente positivos en casos de meningitis por
coccidioidomicosis. Afortunadamente, 75% de casos de pacientes con esta infeccion,
tienen titulos de fijacién de complemento mayores a 1:32, que se considera diagnéatico

(267).
La meningitis por Candida se asocia a pleocitosis del LCR de menos de 500 leucocitos/
mm3, aumento en las protefnas y disminucién de glucosa en ¢l 50% de casos; se requiere
de cultivo para diagnéstico.

La Biastomicosis en meninges causa pleocitosis linfocitica y elevacién de proteinas,
generaimente con glucosa normmal. Los cuitivos son generalmente negativos.
MENINGOENCEFALITIS VIRAL

Como las infecciones virales frecuentemente involucran tanto al cerebro como a las
meninges, los hallazgos son similares en la encefalitis y en la meningitis viral (265).
Después de eliminar las infecciones bacterianas, tuberculosas, fingicas y neoplasicas del
diagndstico diferencial, debe pensarse en infeccién viral, pero en la mayorfa de los casos,
ol virus especifico que la ocasiona nunca se identifica (268). Comunmente, la presién de
LCR esta elevada a 200 a 400 mmHg en fases agudas, las proteinas se incrementan
medianamente a 50-80 mg/d! (algunas veces con incremento de inmunoglobulinas), pero
ol nivel de giucosa usualmente es normal. En algunos pocos casos, laglucosaenLCR esta
diasminuida; el hallazgo de hipoglucorraquia no debe hacersugeririnfeccién viral hasta que
otras causas mas comunes no han sido excluidas. La respuesta celular a las infecciones
virales del SNC varfa con el grado de meningismo. Usuaimente hay pleocitosis mononuciear
y linfocitica en el rango de 5 a 10 leucocitos/mm3 por enfermedad parenquimatosa, pero
puede ser intensamente polimorfonuciear con meningitis viral aguda. El LCR es anomal
en la mayoria de casos de encefalitis por herpes simple, respectivamente, y este hallazgo
ayuda a distinguir @ herpes simple de otros tipos de encefalitis viral. Los signhos de
meningismo se presentan en la mitad de jos casos 4 a 11 dfas después del inicio de la
encefalitis. Desafortunadamente, las alteraciones eén LCR no correlacionan con el curso
del! dafo, y la mortalidad global @s del 70% independientemente de la edad del paciente.
La biopsia cerebral abierta se requiere usuaimente para diagnéstico temprano.

Durante la etapa preparalitica de la poliomielitis, predomina una pleocitosis polimorfonuciear,
y al Sto dfa, la reaccién celularse vuelve linfocitica, con glucosa normal en LCR Yy proteinas
en rango de 50 a 100 mg/dl. Se observa aumento en la presién del lfiquido en pacientes

con insuficiencia respiratoria (266).



El herpes zoster puede causar alteraciones en LCR en las fases eruptivas; los mismos
cambios se observan en el sindrome de Reye, excepto porque las elevaciones de presién
son mas pronunciadas. El perfil de LCR es usuaimente normal en encefalitis porrabia, pero
este virus puede aislarse del LCR (266).

EL SINDROME DE GUILLAIN-BARRE produce elevaciones progresivas de proteinas en
LCRias 2 a 3 primeras semanas deinicio teniendo su pico tan alto como 1000 mg/dl. Todas
las fracciones de protefnas incluso gamma globulinas estan incrementadas, pero sélo un
15% de pacientes tienen leucocitosis (disociacién albuminocitolégica). Tanto la sintesis
central de inmunoglobulinas como de bandas oligocionales se han observado en 60% de
c Las presiones de apertura de LCR pueden ser elevadas secundariamente a la
induccién por las proteinas de elevacién en la resistencia al flujo del LCR o hipercapnia

asociada con disfuncién respiratoria.
En la Escierosis Multiple, existe pleocitosis medianamente linfocitica en 30% de casos

(267), con cuentas leucocitarias que raramente excedieron 50% por mma3. Las prote/nas
totales o concentraciones de albumina estan medianamente elevadas en @l20% de casos
definidos (265, 266), aproximadamente 70% y 90% tienen elevaciones de novo en iIgG y
bandas oligocionales en electroforesis en LCR (275).

Los haliazgos del LCR mencionados no son patognomdénicos y pueden servistos en casos
de neurosffilis, panencefalitis esclerosante subaguda e infecciones virales (267,276,278).
Se ha encontrado la protelina basica de mielina inmunorreactiva transitoriamente
incrementada después de episodios agudos de desmielinizacién central que puede ser
normal en casos con sélo neuritis éptica (279).

Las elevaciones de este componente de mielina se han reportado en 90% de pacientes
con esclerosis multiple confirmada si el LCR se obtiene durante la primera semana de
exacerbacién (275, 265), sus valores regresan alo normal en las subsecuentes 2 semanas
en la mayoria de los pacientes.

Los pacientes con formas crénicas no tienen elevacién de estas protefnas basicas de
mielina. Lapresenciade elevaciones de éstaeninfarto isquémico, encefalitis, leucodistrofias,
encefalopatias metabdlicas y toxicidad pormetrotrexate, indican destruccién generalizada
de tejido en el LCR.

En la Neuropatia diabética las elevaciones totales de protefnas se asocian con neuropatia
diabética y pueden ser de! rango de 50 a 400 mg/di. Sin embargo, la magnitud de estas
elevaciones no tienen que ver con la severidad de los sintomas. Si la neuropatia es
prominente, las protefnas en LCR de pacientes con DM es raro que sean mayores a 60



mg/dl (266). La cuenta celular @s normal y los niveles de glucosa dependen de los
plasmiticos (266).

Enlos pacientes con Pasudotumor cerebri existe hipertensién intracraneal, con elevacién
de presién en LCR, la concentracién de glucosa y la cuenta celular son normales, pero la
concentracién proteica esta comiunmente reducida.

CARCINOMATOSIS MENINGEA
La infiltracién neoplasica del espacio subaracnoideo y ventriculos puede resultar en

elevaciénde lapresién del LCR secundaria a unincremento enla resitencia al flujo delLCR;
aunque algunos pacientes pueden tener presién normal durante la primera puncién (266).
Aproximadamente un cuarto de pacientes con tumores malignos del SNC tienen citologias
positivas premortem en @l LCR (261). Las células malignas se encuentran en 2% de
pacientes cuyos tumores no alcanzan las loptomoninéos. Un hallazgo positivo de células
malignas en LCR e@s un indicador fiable de cancer del SNC y casi siempre refleja tumor
leptomeningeo. En suma, el muestreo repetido del LCR puede elevar ¢! porcentaje del
diagndéstico al 80%. La concentracién de proteinas totales puede ser tan alta como 1200
mg/dl. La hipoglucorraquia se ha sugerido que indica participacién difusa meningea mas
que metastasis focal cerebral o meningea (266).

TUMORES CEREBRALES
En éstos, ¢! LCR es usuaimente claro, pero puede ser xantocrémico secundario a

sangrado, concentraciones proteicas altas o trasudacién de bilirrubinas séricas. La
pleocitosis importante puede hacer turbio ¢! LCR e incrementar su viscosidad. La cuenta
leucocitaria @s normal; en tumores con necrosisimportante hay pleocitosis polimorfonuciear.
La anomalidad mas comun en tumores cerebrales es la elevacién en las concentraciones
de protefnas totales, probablemente secundarias al incremento en la permeabilidad
endotelial. Los tumores gliomatosos muy vascularizados o tumores metastasicos, causan
mas frecuentemente extravasacién proteica. La electroforesis proteica en LCR de
pacientes con tumores cerebrales semeja la del plasma. Los niveles de glucosa son
usualmente normales y la presencia de hipoglucorraquia tiende a indicar participaciéon
meningea difusacon eltumor. Los niveles elevados de antigeno carcinoembriénico se han
reportado en CA mamario metastasico, asf como pulmonary vesical. La alfafetoproteina
on LCR se asocia a hepatoma y cancer metastasico testicular. Los niveles de poliaminas:
esperminay suprecursor putrescina en LCR estan elevados en pacientes con neoplasmas

centrales (280).
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Las alteraciones en DHL se asocian a tumores que invaden directamente el espacio

subaracnoideo.

Los desérdenes espinales producen alteraciones en LCR. Entre todos los tumores
o8 (Mmeningiomas y neurofibromas), y extradurales

inal intradurales extramedul
(sarcomas y metastagis) existe slevacién de las proteinas def LCR mayor a 100 mg/di con

]

menos de 100 leucocitos/mma3. Los tumores pueden asociarse a sindrome de Froin si hay
un bloqueo completo espinal. Los neurofibromas se asocian a presién elevada de! LCR

y papilsdema secundarios al incremento en {a resistencia al flujo de! LCR por la alta
concentracién de proteinas. En ausencia de cancer menfingeo, la glucosa en LCR puede

ser normal. .
ESTUDIOS DE ACTUALIDAD EN LCR
Dentro de los estudios generales realizados para diagndstico en LCR, existen muy

variados y sofisticados.

Smith y cols (282) estudiaron en ¢l Rhesus macaques los efectos del sexo, edad, sitio de
puncidén y contaminacién sanguinea en ja quimica de! LCR. Tomaron en cuenta en elios,
proteinas, glucosa, efectrolitos, y encontraron que el cociente de albumina, IgG y el indice
de IgG en LCAR son determinados y difieren marcadamente én los Rhesus macaqueay el
humano, indicando que las propiedades y especificidad de la barrera hematoencefilica

debe ser especifica de especie.
Reibery cols. (292), mencionan que el patolégico incremento en las concentraciones de
proteinas plasmaticasy del LCR en enf. nurolégica, puede estarexplicado cuantitativamente
por una disminucién en la tasa de fiujo de LCR atribuido a su influencia bifuncional en ia
concentracién proteica: reduccién en ef volumen de recambio como nueve estado y un
incremento molecular neto del fiujo en el LCR sin cambio en los coeficientes de

premeabilidad.
Foleyy cols. (296), demuaestran fa hipdétesis de que los productos sangufneos intracelulares,
particularmente hemoglobina contribuyen al vasoespasmo por compromiso directo de la

funcién endotefial.
Con ef objeto de perfeccionar las técnicas diagnosticas cada dfa y poder ofrecer
terapéutica temprana en infecciones, se han realizado diversos estudios actuales

interesantes.

Deivanayagam y cols. (297), evalian las variables de! estudio de LCR como diagnéstico
para meningitis bacteriana, con un estudio sencilio y rapido, usando cambios morfolégicos
y bioquimicos en @l LCR contra el standard de oro (cultivo de LCR) y el analisis de
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aglutinacién con latex. Se encontré en mejor nivel de corte del conteoc celular para
diagnéstico de meningitis bacteriana (300/mm3) basado en la curva ROC (receiver
opperating caracteristic) como el punto de mas eficacia. La conclusién es que se realiza
un diagnéstico con mayor sensibilidad y especificidad.

I'na y cols. (290), encontraron una relacién entre la apariencia de! LCR y los hallazgos
bacterioacépicos, lo cudl fue diagnostica y pronésticamente significativo. .

Mitts y cols, (291), tratan de evaluar la frecuencia de desarrolio de problema meningeo
posterior a la puncién lumbar, demostrando que el desarrolio de infeccién o inflamacién
dural o aracnoidea después de puncién lumbar es poco comun y se considera como raro
diagnéstico de exclusién.

De campos y cols, (294), concluyen que los factores prondésticos en LCR para infeccién
(aspecto y citoquimico) correlacionan con los cultivos y bacteriolégicos en la meningitis
bacteriana.

Shian y cols, (283), estudian la Tb en @ SNC en nifios, encontrando en elios pleocitosis
eon LCR de predominio linfocftico con hipogiucorrquia e hiperproteinorraquia, asf como
disminucién de latasa de glucosaen LCR/sérica, siendo estas herramientas sensibles que
apoyan el inicio temprano de terapia antifimica.

Kent y cols, (284), realizaron una revisién de 30 afios de Tb meningea, encontrando 58
casos que fueron identificados y estratificados a la etapa de la enfermedad, 4 murierony
3 tuvieron secuelas neurolégicas. Los corticoides administrados en 56 pacientes fueron
relacionados con muy buena evolucién comparativamente con los que no los recibieron.
Arisoyy cols. (287), estudiaron la importancia clinica de encontrar hongos en LCR en nifios,
demostrando que un resultado positivo en cultivo de hongos en LCR debe considerarse
como significativo cuando tanto los hallazgos del citoquimico como la presencia de
factores de riesgo asociados sugieran meningitis. Si se aislan hongos en LCR y no existen
factores de riesgo y los datos del citoquimico del LCR no son sugestivos, se consideran
los cuitivos sin significado (probable contaminacion).

Dix y cols, (289), investigaron el valor diagndstico de los cultivos de LCR para virus
opontunistas de individuos infectados con VIH, demostrando que el cultivo del LCR para
detectar virus oportunistas no es diagndéstico ni predictivo de enfermedad neurolégica en
e@stos enfermos, pero la presencia del virus en LCR puede ser indicador de disfuncién
inmunitaria en los HIV y predictivo de futuros desarrolios de cuentas anormaies de CD4

y CD8.



Guffondy cols, (293), usan la reaccién de cadena de polimerasa (PCR) para detectarvirus
de herpes simple en LCR. Esta PCR positiva tan tempranamente como el dia después del
inicio de la enfermedad, constituye @l primer analisis positivo. La deteccién del virus del
DNA por PCR es el método mas especifico, sensible y rapido para diagnéstico y
terapéutica de encefalitis por virus del herpes simple.

Travios y cols, (288) encontraron en estudios del LCR de pacientes con lesién de lamédula
espinal elevaciones en los leucocitos, lo cual es mayor la primera semana posterior al
trauma. La férmula diferencial mostré predominio de linfocitos y después PMN, las
proteinas estaban también elevadas.

Margeniander y cols, (295), demuestran que ! estudio del LCR de pacientes con crisis
convulsivas de causa desconociday condemencia, @staindicado, sinembargo, usuaimente
no es de ayuda para encontrar la causa de la demencia y en algunos casos tampoco la
causa de las crisis convulsivas.

Greisen y cols, (285) realizaron pruebas con PCR de los genes rRNA 16s de la mayoria
de especies bacterianas patégenas incluyendo !as del LCR. Los estudios de patégenos
del LCR y las pruebas contra DNA de arriba de 60 cepas diferentes indicaron que, conla
excepcién del estafilococo coagutasa negativo, las pruebas realizadas proveen la correcta
identificacién de especies bacterianas conocidas como encontradas en LCR.

Boeri y cols, (286), hacen estudio de Pseudotumor cerebri como un sindrome con
etiologias muy variadas y dificil de diagndstico que se hace por exclusién. La experiencia
acumulada por estudios epidemioldgicos, clinicos, neurorradiolégicos y experimentales,
explican por un lado al pseudotumor cerebri como “lentitud® en la presién venosa
intracraneal con un consecuente incremento en el flujo cerebral y disminucién de la
absorcién del LCR; y por otro lado, en el inicio de edema hipoosmolar o vasogénico. Las
diferentes formas y extensién en que estos componenties participan en los aspectos
clinicos depende de la etiologia, pero el sindrome es siempre @l mismo con variacién en
expresién clinica y patogénesis.

Anderson y cols, (297), mencionan un consenso del Comité Europeo de accién para
Esclerosis miiltiple donde consideran al método mas sensible para detectar bandas
oligocionales de inmunogiobulina, el ISOELECTRIC FOCCUSING, el cual debe ser
checado en sus técnicas anualimente usando estandares "ciegos® para 5 diferentes
patrones séricos y en LCR. La medicién de los sistemas combinados de Acs para
sarampién, rubeola o varicela, podria representar un avance significativo para ofrecer aita
sensibilidad en inflamacion crénica contra aguda.
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OBJETIVOS

- CORROBORAR QUE LOS CAMBIOS EN LAS CARACTERISTICAS DEL
CITOQUIMICO DE LOS LIQUIDOS CORPORALES (DERRAME PLEURAL,
ASCITIS Y LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO SON CONFIABLES PARA
DIAGNOSTICO DE INFECCION.

- Demostrar que los cambios en el citoquimico aunados a
algunos aspectos clinicos en el estudio del paciente, aumentan
la sensibilidad y especificidad para diagnostico de infeccién.

) - Realizar una revisién de la literatura sobre aspectos de
fisiopatologfa, clinica y bioquimica para considerar diagndsticos
diferenciales para infeccién de los liquidos corporales.
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JUSTIFICACION DEL TRABAJO

Para corroborar que los cambios en el citoquimico de los liquidos corporales es
confiable para diagnéstico de infeccién, en este estudio, se intenta demostrar, que con
base en estudios sencillos y poco costosos de estos liquidos, puede hacerse diagnéstico

de infeccién, y que la especificidad de este diagnéstico aumenta al considerar aspectos
clinicos y estudios de laboratorio al alcance de cualquier hospital.

Existen criterios establecidos, demostrados por estudios serios en distintas
poblaciones de América y Europa, que son confiables y han prevalecido a través del

tiempo. Estos criterios se aplican en nuestro medio para corroborarios y demostrar e
aumento de su especificidad considerando aspectos clinicos.

Es importante también, hacer conciencia en los hospitales de la necesidad de

realizar estudios completos que pueden aporntar buenas técnicas diagnosticas y facilitar
la terapéutica.
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MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL TRABAJO.- Se realizéunestudiotranaversal, de tipo observacionat
y comparativo para evaluar sensibilidad y especificidad de! procedimiento.

Paraelio, se revisaron laslibretas de ingreso de pacientes alos servicios de Medicina
Intermma, Urgencias y Terapia Intensiva, del Hospital General “Dr. Miguel Silva® de 1992 a
1994. De éstas, se tomaron en cuenta pacientes con diagnésticos de enfermedades
hepaticas y abdominales con ascitis (cirrosis, enfermedades ginecoldgicas) y pacientes
con problemas meningeos y traumatizados de craneo; los cuales tenian estudio citoquimico
del liquido en cuestién, y ademas, Gram, BAAR, tinta china y cultivo. Algunos pacientes
con sospecha de neoplasias tenfan Papanicolau del lfquido.

Los criterios de inclusién, por tanto, fueron expedientes de pacientes con estudio de
liquido (derrame pleural, ascitis o liquido cefalorraquideo). Y loa criterios de exclusién:
expedientes de pacientes que notenfan Gram, BAAR, Tinta china o cultivo que corroborara
infeccion.

En cuanto a los datos del citoquimico, se considerd la celularidad en mma3, y se
clasificé en férmula diferencial (linfocitos, neutréfilos, células neoplasicas y otras). La
glucosay las proteinas en mg/di. Se considerd al Gram como positivo o negativo (presencia
o no de bacterias), se anoté el germen implicado on el caso del cultivo, BAAR positivo en
ol caso de Tb y tinta china positiva en caso de infeccién por hongos. )

En base a los datos de los estudios de los liquidos ya mencionados, y a los datos
clinicos, de laboratorio y gabinete a consideraren el anilisis de los expedientes; se elaboro
un banco de datos que considers estos aspectos y fue llenada una hoja con éstos datos
para cada paciente, anotandose también el nombre, niumero de expediente, edad y
diagnéstico.

Los aspectos clinicos considerados en los pacientes fueron: factores de riesgo,
infecciones por contiguidad y datos clinicos de la enfermedad de base: en pacientes con
derrame pleural: dolor toracico, fiebre, taquicardia, tos, polipnea, estertores, sindromes
pleuraies a la exploracién. En los pacientea con ascitis: dolor abdominal, alteraciones en
el trAnsito intestinal, taquicardia, fiebre, hiperestesia, hiperbaralgesia y rigidez muscular.
En los pacientes con patologia neurolégica (LCR): signos meningeos, focalizacién
neurolégica, cefalea, alteracién de pares craneales, fiebre y taquicardia.

En cuanto a los datos de laboratorio, se consideraron biometria hematicay quimica



sanguinea (Qlucosa, urea y creatinina), protefnas totales y electrolitos séricos. Se
realizaron en algunos pacientea: ultrasonido abdominal, tele de térax en todos los que
tenfan derrame pleural y TACC en ailgunos pacientes con patologia neurolégica.

Todoslos estudios fueron realizados en el laboratorio y gabinete de nuestro Hospital.

Los datos recabados fueron vaciados en hojas de trabajo para su andlisis posterior,
considerando en ellas, todos y cada uno de los aspectos incluidos en el banco de datos.

Para considerara un citoquimico como sugestivo de infeccién, se tomaron en cuenta
los siguientes aspectos:

En pacientes con derrame pleural: prote/nas en liquido pleural mayores a 2.6 grs/
dl. Se analizé de acuerdo a uno de los criterios de Light, la tasa de proteinas en l{iquido/
séricas, considerando exudados a los que tienen tasa mayor a 0.5).

Dentro de los criterios de Light, se considera ala DHL, sin embargo, en este trabajo no se
tomaé en cuenta por no contar con @l recurso en algunos casos, y porque no se realiza de
rutina en los estudios de liquido en nuestro laboratorio.

En cuanto a la glucosa, se tomd en cuenta la cifra menor a 50 mg/di en liquido. La
tasa en liquido/sérica no fue considerada debido a que la muestra de glucosa sérica no
fue tomada estrictamente en ¢!l momento de la toma de la muestra del liquido pleural y en
algunos casos, ni siquiera el mismo dfa.

El pH no fue considerado por no serreportado en todas las muestras de citoquimico.

La celularidad total se consideré como mayor a 2000 con predominic de neutréfilos,
y en ol caso de Tb, de linfocitos, y se considersd que una pleocitosis mayor a 200 con mas
de 25% de linfocitos, sugiere infeccién por tuberculosis.

En ifquido de ascitis, para considerar un citoquimico sugestivo de infeccién, se
tomaron en cuenta los siguientes aspectos:

Proteinas en liquido mayores a 3.5 grs/dl.

De acuerdo a loa criterios de Light; tasa protefnas en liquido/séricas mayora 0.5. No
se tomod en cuenta la DHL por no realizarse de rutina en lfiquido de ascitis.

Con respecto del valor de la glucosa, se consideraron cifras menores a 60 mg/dl de
lfquido. La tasa glucosa en liquido/sérica no fue determinada porque las glicemias que
aparecen en @l expediente, Nno se especifica si fueron tomadas simultaneamente con la
toma de la muestra del liquido de ascitis. Algunas de ellas, ni siquiera @l mismo dia.

El pH no fue considerado por no estar reportado en todos los citoquimicos.

La celularidad total se consideré como mayor a 100 con predominio de neutréfilos
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o en caso de BAAR, de linfocitos.
Para considerar un citoquimico sugestivo de infeccién en liquido cefalorrquideo, se
consic::rarc:n los siguientes a.pocto:: ESTA TES'S NG nEsE
roteinas mayores a 100 mg/dl. 1
Glucosa menor a 50 mg/dl y SALIR BE 1A mlla““
Celularidad mayor a 100 con neutréfilos mayores a 40%.
Con respecto de los parametros ciinicos y de laboratorio, se consideré a: los factores
de riesgo, enfermedades concomitantes asociadas, punciones previas realizadas, sintomas
y signos sugestivos de alteracién. En cuanto al laboratorio, se tomé en cuenta a la
lsucocitosias mayora 10,000y la bandemia mayoral 5%. La fiebre ae conaideré como mayor
a 38 grados y taquicardia mayor a 100 x'.
El tipo de andlisis utilizado fueron las tablas de concordancia, considerando a los
pacientes infectados como verdaderos positivos (los que tenfan citoquimico positivo y
cultivo, BAAR, Gram o tinta china positivo), los pacientes faisos positivos o sugestivos, a
los que tenfan citoquimico sugestivo (positivo) y cultivo, Gram, BAAR y tinta china
negativos. Falsos negativos a los que tenian citoquimico negativo y cultivo, BAAR o tinta
china positivo y finaimente, verdaderos negativos, a los que tenian citoquimico negativo
ycultivo, BAAR otintachina negativos. Con el fin de determinarsensibilidad y especificidad

de los estudios.




RESULTADOS
Fueron en total 786 expedientes y de ellos se seleccionaron unicamente los pacientes con
citoquimico, cultivo, BAAR, gram y tinta china de liquidos corporales (derrame pleural,
ascitis, LCR), encontrando un total de 188 expedientes. De elios fueron exciuidos 118 por
carecer de cultivo, BAAR, Gram o tinta china del liquido que pudieran corroborar el

diagndéstico de infeccién.
En total se tomaron en cuenta los expedientes de 71 pacientes; 19 de derrame pleural, 20

de ascitis y 32 de liquido cefalorraquideo.

El promedio de los pacientes fue de 43.32 afios de edad. En cuanto al sexo, predominé
enhombres con 5.2 en el estudio de LCR, ya que la mayorfa eran traumatizados de craneo.
En ascitis y derrame pleural no hubo predominio de sexo.

Con respecto del LIQUIDO PLEURAL, se encontraron como factores de riesgo a la
desnutricién con sensibilidad del 100%, pero especificidad del 15%, unode los infectados
presentd infeccién por contiguidad, 1 era traumatizado y 4 alcohélicos.

Todos los pacientes, tanto infectados como no infectados, presentaron polipnea,
alteraciones ventilatorias y sindromes pleurales.

Los resultados relevantes fueron (vertablas 1y 4): presencia de disnea en infectados con
sensibilidad del 80% y especificidad del 35%. La tos con sensibilidad de! 100%, pero
especificidad de cero. La expectoracién mucopurulentatuvo unasensibilidad del 60% pero
su especificidad fue del 79%. La temperatura mayor a 37.5 grados se presenté con
sensibilidad dei 100% y espaecificidad del 57%. La taquicardia con sensibilidad deil 100%
y especificidad del 35%.

La hemogiobina menora 13 se presents en un infectado, pero tuvo especificidad del 78%.
Los leucocitos mayores a 10,000 se presentaron con sensibilidad del! 80% y especificidad
del 64%. La neutrofilia mayor o igual a 60 con sensibilidad del 100% y especificidad del
21%. La bandemia mayor a 5§ tuvo sensibilidad del 80% y especificidad del 50%.

La albumina sérica menor a 3.0 se presenté en todos los infectados, con sensibilidad del
100% y especificidad del 35%.

En el citoquimico la celularidad mayor de 2000 tuvo una sensibilidad del 80% con
especificidad del 50%. El BAAR tuvo celularidad menor de 2000.



Los neutrdéfilos en liquido pleural mayores a 50% tuvieron sensibilidad del 80% y
especificidad del 86%, los linfocitos mayores a 50% (que se presentaron en el caso de
BAAR +), tuvieron una sensibilidad baja, pero especificidad del 79%. La gilucosa menor o
igual a 50 mg/d! tuvo sensibilidad de! 80% y especificidad del 50%. Las proteinas séricas
mayores oiguales a 2.6 tuvieron sensibilidad del 100% y especificidad de! 50% ylarelacién
proteinas en liquido/aéricas mayor a 0.5 tuvieron sensibilidad del 80% y especificidad de!
57%., el caso con relacién menor a 0.5 fue el BAAR +.

Los estudios de expectoracién no fueron de ayuda diagnostica para infeccién en derrame
pleural, y los hallazgos radiolégicos no reportaron beneficio para diagnéstico de infeccién.
Elliquido de ASCITIS se encontré como factor de riesgo a la deanutricién con sensibilidad
del! 85% y especificidad del 15%. En relacién a los infectados, uno tenfa Diabetes Mellitus,
otro infecciones sistematicas y 3 de ellos alcoholismo.

Todos ios pacientes, infectados o no, presentaron dolor, de intensidad variable. En los 7
infectados se presentaron alteraciones del transito intestinal con sensibilidad del 100% y
especificidad del 61%, el meteorismo tuvo la misma sensibilidad y especificidad.

La hemogiobina menora 13 y la albumina sérica menora 3.0, tuvieron ambas, sensibilidad

del 100%, y especificidad de! 15%.
Los resultados relevantes en ascitis con datos sugestivos de infeccién fueron, ademas de

los ya mencionados, los siguientes (ver tablas 2 y 5).
Temperatura mayora 37.6 con sensibilidad del 86% y especificidad del 62%. Leucocitosis
mayora 10,000 que tuvo especificidad del 92% y sensibilidad del 28% y leucopenia menor
a 5000 con sensibilidad del 42% y especificidad del 76%. Los linfocitos mayores o iguales
a 25% tuvieron especificidad del 76% y sensibilidad del 57%. La albimina y hemoglobina
fueron ya mencionadas.

En el citoquimico: la celularidad mayor a 100, tuvo sensibilidad del 86% con especificidad
del 30%. Los neutréfilos mayores a 40% presentaron especificidad del 84% y sensibilidad
del 57%. La glucosa en iiquido menor o igual a 60 mg/dl tuvo especificidad del 92% y
sensibilidad del 71%. Las protefnas mayores a 2.8 tuvieron sensibilidad del 100% y
especificidad del 85%. La relacién protefnas en liquidos/séricas, tuvo especificidad del

92% y sensibilidad del 71%.

81



En el Liquido Cefalorraquid los factores de riesgo encontrados fueron SIDA en un
paciente infectado, traumatismo en 7 infectados, desnutricién en 4 y aicoholismo en 6
pacientes. Dos pacientes tenian punciones previas y hubieron dos casos de cirugia de

craneo y uno de vilvuila de Pudendz.
El 66% de los pacientes se encontraron inconcientes y un 54% tenfan otras alteraciones

mentales.

Los resultados relevantes encontrados fueron (ver tablas 3 y 6):

Los signos meningeos se presentaron con sensibilidad del 83% y especificidad del 25%.
La temperatura mayor de 38 grados tuvo sensibilidad del 67% y especificidad del 75%. La
taquicardia mayor a 100 tuvo sensibilidad del 75%. Los leucocitos mayores a 10,000
tuvieron sensibilidad del 75%. En el citoquimico, la celularidad mayor a 500 tuvo
sensibilidad del 83% y especificidad del 35%. Los neutréfilos en liquido mayores o iguales
a 40% tuvieron especificidad del 95%. Las proteinas mayores o iguales a 100 tuvieron una

sensibilidad det 92% y una especificidad de) 35%.




DERRAME PLEURAL

19 CABOS

TARBLA 1
FACTC Dx R mrrcTanos 3] wo inwrmorabpos 14}
A.- Diabetes Mellitus (2) () 2
B.- Insuficiencia Renal Cronica (O) [+] [+]
C.- Insuficlencia Hepatico Cranica (2) 1 1
D.- SIDA (0) (] [
E.- Neoplasias (2) o 2
F.- T 1 {4} 1 3
G.- infecch el 1) [ 1
H.- Desnutricion (16) S (L)
1.- Alcoholismo (8) 4 4
INFRECTADOS NO INFECTADOS
Infe por dad (1) 1 o
Puncliones (2) o 2
CLINICOS (Intervogatorios)
Dolor (19) Leve (O) o o
Moderado (7) 2 3
Intenso (12) 3 k-
Duracion < 6 horas (7)‘ 1 I3
7 a 24 horas (5) [ L]
> 24 horas (7) 4 3
Disnea (13) 4 L-d
Tos (19) 3 14
Expectoracion (17) Hialina (5) 1 4
Mucopurulenta (6) 3 3
Hemoptoica (6) 1 (BAAR +) L]
EXPLORACION FISICA
a) Polipnea (19) 3 14
b) Estertores (19) s 14
<) Al ] (19) 3 14
o b les (19) Cond (6) 2 4
Interposic. PMeu (13) 3 10
Flebre mayor a 37.5 grados (11) 3 &
Taquicardia (mayora 100x') (1 4) 3 9




TABLA 1 DERRAME PLEURAL 19 CASOS
LABORATORIO INFECTADOS S NO INFECTADOS 14
Hemoglobina < a 13 (4) 1 3
Leucocitos > a 10,000 (9) 4 5
Leucopenia < a 5000 (1) (2] 1
Neutrofilos > a 60% (17) S 12
Linfocitos > a 40% (0) (] o
Bandas >a5% (11) 4 7
Glucosa > 120(7) 1 ]
Pr as (alb ) < 3.0 (14) 5 9
Expectoracion (19) cultivo + (0) o [+
BAAR + (0) L o
CITOQUIMICO INFECTADOS 3 INO INFECTADOS14
Celularidad > 2000 (11) 4 7
< 2000 (8) 3 (BAAR +) 7
N oflos pr > SO% (6) 4 2
Linfocitos > S0% (4) 1_(BAAR +) 3
Glucosa <50 (11) 4 7
Proteinas en liquido > 2.6 (12) L) 7
Relacion proteinas > 0.5 (10) 4 6
en liguido/séricas totales < 0.5 (9) 1_(BAAR +) 8
Tele de torax (19) Derrame tipico (15) 1 14
Condensacion (4) 4 (2]
CULTIVO (+) {(4) 4 o
BAAR (+) 1 ]




TABLA 2 ASCITIS

20 CASOS

FACTORES DE: RITSGO

INFRCTADOS 7

NO INFECTADOS 13
— —

A.- Diabetes Mellitus (8)

B.- a Renat Cré ({0)

C.- Insuficiencia Hepatica (6)

D.- SIDA (0)

E.- Neoplasias (0)

.- Teaumatismo (0)

G.- Infs Ty

H.- Deanutricion (17)

1.- Alcoholismo (12)

Inf por guidad (2)

Punciones previas (6)

wiN|#lol=|O]OjOlO]O]=

w|Ojo|=~|o]o]0]0]lo

CLINTCOS (TNTERROGARORIO)

INFECTADOS

NO INFECTADOS

Dolor (17) Leve (3)

&N

Moderado (4)

Intenso (10)

Duracion < 6 Horas (3)

a oras  (2)

> 24 Horas (12)

Meteorismo (16)

Al del Tr. ! (15)

EXPLORACION FISICA Rebote (17)

Rigidez (3)

Hiperestesia (16)

Hiperbaralgesia (16)

Flebre mayor o lﬂal a37.6 'gdos (12)

WilajuNwlwlulg{n]=|=a]lo]=

..
vlololo IvInlafo fn]=]n]w

Taquicardia (mayor o igual 100x’) (12)
LABORATORIO

Hemoglobina < 13 (I8)

Leucocitos > (10,000 (3)

< 5,000 (6)

Bandemia > 5% (10)

wiwiniN




TABLA 2

ASCITIS

20 CASOS

INFECTADOS 7

NO INFECTADOS 13

Neutrofilos > 70% (12) 3 9
Linfocitos > 25% (7) 4 3
Glicemla > 120 (S5) 1 4
Proteinas (albamina) «< 3.0 (18) 7 tl
CTTOQUIMICO INFECTADOS NO INFECTADOS
Celularidad > 100 (15) 6 °
Neutrofilos > 40% (6) 4 2
Linfocitos > 20% (7) 3 4
Glucosa < 60 (6) s 1
T PROTEINAS > 2.8 (9) 7 2
Relacion protefnas
en liquido/séricas > 0.5 (6) 3 1
totales
CULTIVO + (5) 3 o__
BAAR +(2) 2 [




LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO

32 CASBOS

TABLA 3
FACTORES DE RIEKSGO INFECTADOS 12 NO INFECTADOS 20
A.- Diabetes Mcilitus (2) [+ 2
B.- insuficiencia Renal Cronica (0) [+ o
C.- Insufy 1a Hepatica (0) o o
D.- SIDA (1) 1 o
E.- Neoplasias (O) o [:)
F.- Traumatisma (21) 7 14
G.- Infeccl 1) 3 o
H.- Desnutricion (10) 4 [
1.- Alcoholismo (18) (-3 12
Inf por S d (0) o o
Punciones previas (3) 2 1
Clrugia de craneo o TCE ablerto (6) 2 4
Vilvula de Pudendz (1) 1 o
CLINICOS (INTERROGARORIO) INFROTADOS 12 NO INFECTADOR 20
Cefalea (10) teve (1) o 1
Moderado  (3) 2 1
Intensa (6) 2 4
Duracion > 24 Horas (1) () 1
< 24 Horas (9) 4 S
Inconciente (21) il [ 3
Alteraciones mentales (17) 10 7
Crisis convulsivas (14) 7 7
EXPLORACION FISICA
Signos meningeos rigidez de Nuca (25) 10 15
— Kernig (7) a 3
Brudzinski__(5) z 3
Fiebre mayor a 38 grados _(13) a8 3
Taquicardia (> 100x") (21) 9 12
LABORATORIO
Hemoglobina < 13 (13) s a
Leucocitos > 10,000 (24) -4 15
Glucemia > 120 (12) 1 )]
Proteinas (albamina) < 3.0 (17) s 9
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TARLA 3

LIQUIDO CEFALORRAQUIDEO

INFECTADOS 13

A2 CASOS

NO INFECTADOS 30
13

CITOQUIMICO
Celularidad > 500 (23)

10
3

Neutroflios > 40% (6)
Linfocitos > 20% (1)

7

Glucosa < 50 (13)
Protefnas > 100 (24)

1 (BAAR)

< 100 (8)

CULTIVO (+) (11)

olojoinlilalol~

BAAR (+) o)
TINTA CHINA (+) (1)




DERRAME IPNLEURAL RESULTADOS RELEVANTES

TARBLA 4
P
ARPECTOR CLINIOCOR INrROCTADOS 5 (N0 INPRCTADON 14] B E D S 15 i
Sensibilidad 80%
Disnea (13) b o Espaecificidad 35%
Sensibilidad 100%
Tos (19) s 14 Especificidad 0
Senasibilidad 60%
Exp ion & P (®) 3 3 Especificidad 79%
" Sensibilidad 100%
Temp yora37.5 g (1) s L Especificidad 57%
Sensibilidad 100%
Taquicardia (mayora 100x’) (14) 5 - Especificidad 35%
TARORATORIO TNPROTADOS INO INFECTADOS
Se ilidad 20%
Hemoglobina menor de 13 grs (4) 1 3 E.::::.l,ﬂcdl:-d 78%
Sensibilidad 80%
Leucocitos mayores a 10,000 (9) 4 S Especificidad 64%
S ilid 100
Nautréfilos mayores o iguales a 60 (17) 12 E::,'::?":::,::d N0
Sensibilidad 80%
Bandemia mayor a 5% (11) 4 7 Especiticidad 50%
il 1
Albumina menor de 3.0 (14) s - E:,',':‘c'?ug::d gg::
CTTOQUIMEICO TNFRECTANRON [INO INFEOTAIMR
Sensibilidad 80%
Celularidad mayor a 2000 (11) 4 7 Easpecificidad 50%
Sensibilidcad 80%
Neutrdtilos mayores a S0% (6) 4 2 Espaecificidad 86%
ansl &
Linfocitos mayores a S0% (4) 1 3 Especificidad 79%
Sensibilidad 80%
Glucosa menor o igual a 50 (11) 4 L4 Especificidad 55%
Proteinas en liquido mayores 7 Sonubilmaddigo ~
oigualos a 2.8 gr/dl (12) Especificidad 50%
Relaci6n proteinas liquido/séricas a s Senasibilidad 80%
mayor a 0.5 (10) Especificidad 57%




TABLA 3

ASCITIS
Resultados Relevantes

FACTORRAS D RIRRGO

INPFROTADONS 7

NO INFRCTADOS 13|

Saoaitniliciact
Eapealificcia

Desnutricion (17

"

Sensibilidad 85%
Especificidad 15%

G LA NILI1COBSR

AN MR TALOR iﬂh INNFEOTADOR

Sensibilidad 88%

Flebre mayor a 37.6 grados (12) 6 e Especificidad 62%
TARBORATORIO INFEQCTADOS [NO INFROCTADOMN
Hemoglobina menor a 13 (18) 7 " E:Z.'&'-’:!?:S.’J ?g::
Leucocitos mayores a 10,000 (3) 2 1 g:::'c?::::dl::dzgg‘%
Leucocitos menores a 5,000 (6) 3 3 g::::m::g;:d‘ s;‘x
sibiti %
Linfocitos mayores a 25% (7) - 3 g:;ocbmc?::ds;’aﬂs
Albumina menora 3 grs (18) 7 n 2:::2:::::1;2; ?g::
CITOQUIMICO TINPFROTADONS INO INFROTADOS
Celularidad mayor a 100 (15) 6 o g:::‘«;::::?:gd‘;;‘%
Neutrétilos mayores a 40%(8) 4 2 2:;‘:!,'.’::2}:2,534’&
Glucosa menor o igual a 60 (6) 5 1 2:::::?::3;::;;‘%
Sensibilidad 100%
:'r:lt:'ln(.? mayores o iguales a 2.8 P 2 Especificidad 84%
Relacién proteinas en liquido/ser 5 1 g:::‘:,:::g:::;;‘*

| _mayorao.5 (8)




LIQIMIDO CEFALORRAQIUMIDEO

TABLA G
CLMINICOS TINPRS: 8 [N

s.nubmam 83%
Signos Meningeos (25) 10 15 Especificidad 25%
Fiebre mayor a 38 grados (13) 8 s g:::‘c?m:;?x

. i

Taquicardia mayor a 100 x° (21) -] 12 2:,’,‘:;’::,3;:,’;"&
LARORATORIO TNPFRCTADOE INOD INPROCTADOS

Sensibilidad 75%
Leucocitos mayores a 10,000 (24) -] 15 Especificidad 25%
CITOQINIMICOSR TNPFOTANOSNS INO INFRCTADOS )
Celutaridad mayor a 500 (23) 10 13 it sy

Sensibilidad 40%
Neutréfilos mayores o iguales a 40% (8) 5 1 Especificidad 95%
Proteinas . Sensibilidad 92%
P yores o ig 2100 (24) 1" 13 Especificidad 35%

LA
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CONCLUSIONES Y COMENTARIOS

De acuerdo con este trabajo, para considerarun liquido como sugestivo de infeccién,
deben tomarse en cuenta los siguientes datos:

En Liquido pleural celularidad mayor a 2000/mm3. Neutréfilos en liquido pleural
mayores a 50% que tienen alta sensibilidad y especificidad. Los linfocitos mayores a 50%
que sugieren infeccién por BAAR, con especificidad alta. Glucosa menor o igual a 50% en
liquido, y proteinas mayores o iguales a 2.6 con relacién proteinas enliquido/aéricas mayor
a 0.5. Estos datos del citioquimico aunados a datos clinicos como fiebre mayor a 37.6
grados, expectoracién mucopurulenta y taquicardia; asi como de laboratorio: leucocitosis
mayor a 10,000 anemia (hemoblobina menor a 13) y neutrofilia mayor oigual a 60% como
bandemia mayor al 5%, aumenta la sensibilidad y especificidad para diagnéstico de
infeccién. La albumina séricamencora 3, se presentd entodos losinfectados, y esto aunado
a los datos clinicos de desnutricién con sensibilidad aita, sugiere que los pacientes
infectados, en su mayoria estan desnutridos. Con respecto a ios datos de la celularidad
del citoquimico de derrame pleural @ BAAR tuvo celularidad menor a 2000; si se hubiera
considerado como punto de corte celularidad mayora 500, |a sensibilidad subiria al 100%,
aunque bajarfa la especificidad.

Otras consideraciones con respecto del BAAR positivo, que son de interés para
mencionar, implican el hecho de que excepto porlas proteinas en el liquido pleural, el resto
de los valores fueron discordantes al compararios con los de infeccién bacteriana (la
relacién proteinas en liquido/séricas menores a 0.5, los linfocitos mayores a 50%, la
expectoracién hemoptoica y no purulenta). En cuanto a los datos clinicos en general, si
hubo correlacién con los casos de infeccién bacteriana.

En liquido de ascitls, los factores para considerario como sugestivo de infeccién
son: En citoquimico: Celularidad mayor a 100, neutréfilos mayores a 40%, glucosa menor
o igual a 60 mg/dl, proteinas mayores o iguales a 2.8 con relacién proteinas en liquido/
séricas mayor a 0.5. Esto aunado a datos clinicos como taquicardia y alteraciones del
transito intestinal, asi como meteorismo; y datos de laboratorio como anemia,
hipoalbuminemia, leucocitosis mayor a 10000, leucopenia menor a 5,000, linfocitos
mayores al 25% ayudan a aumentar la sensibilidad y especificidad para diagndstico de
infeccién. Al igual que en @l derrame pleural, la desnutricién tuvo una sensibilidad del 85%
@n los infectados, lo que ademas, aunado a la albumina sérica menor de 3 corrobora la
presencia de alteraciones del estado nutricional en los infectados.
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En Liquido cefalorraquideo los factores para considerario como sugestivo de
infeccién son : En citoquimico celularidad mayor a 500 con neutréfilos mayores o iguales
a 40% y proteinas mayores o iguales a 100. Aunado esto a estudios de laboratorio como
leucocitosis mayor a 10,000 y a datos clinicos como son los sighos meningeos, la
temperaturamayoralos 38 grados y lataquicardia; aumentan la sensibilidad y especificidad
diagndstica para infeccién. La glucosa en LCR en este @studio no tuvo significancia para
diagnéstico de infeccién, en contraposicién con lo reportado en la literatura y hubiera sido
ideal h ja determinacidn de la tasa en liquido/sérica, la cual probablemente tendria
mayor utilidad diagndéstica.

Solamente 2 casos de 6 con cirugia de craneo o trauma abierto tuvieron infeccion,
y ©l caso de la viivula de Pudendz estuvo infectado; sin embargo, fueron escasos y por
tanto considerados insuficientes para hacer deducciones.

El caso de pacientes con SIDA tuvo diferentes datos que el resto de los infectados:
una celularidad menor a la considerada para diagnéstico de infeccién, practicamente nula
respuesta leucocitaria, proteinas menores a 100 y glucosa baja. Estas alteraciones,
probablemente en relacién a su problema inmunolégico que impide desarrollarrespuestas
normales alos procesos infecciosos. Cabe aclararque, ademas de la Tinta China positiva,
e! diagnéstico de criptococcosis se confirmd por la presencia de estos microorganismos
on el cerebro a través de la autopsia.

Hubiera sido ideal, en los 3 tipos de liquidos, hacer determinacién de glucosa en
suero simuitanea con la del liquido en cuestién, como ya he mencionado, para determinar
la tasa glucosa en liquido/sérica que ha demostrado ser de utilidad en estudios previos.
igualmente, para completar los criterios de Light que han demostrado ser poco costosos
y confiables, debe determinarse la DHL en ascitis y liquido pleural asf{ como su tasa liquido/
sérica que nos auxiliaria mas para corroborar su validez y confiabilidad diagnostica, que
no pudo corroborarse en este estudio.

La celularidad tuvo que considerarse como un factorimportante en los estudios, sin
embargo, es importante obtener resultados numéricos exactos, ya que los reportes de
*incontables"” pueden ocasionar errores de apreciacién y falta de definicién adecuada de
@sta variable.

Los datos proporcionados por los estudios de Gabinete: ultrasonido, téraxy TACC,
fueron en general ine@specificos y de poca ayuda para diagndstico de infeccién.

En ninguno de los liquidos, al hacer correlacién clinica, el dolortuvo valor para diagnéstico
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de infeccién, ya que las patologias que producen derrames o alteraciones en ios liquidos
son muy variadas, y la presencia de dolor puede o no relacionarse con la infeccién.

Elhecho de haberencontrado aia hemoglobina menora 13 con sesibilidad del 100%
en los infectados puede constituir un sesgo, ya que al parecer esta es una caracteristica
de la poblacién que acude al hospital. Hubiera requerido un grupo control de poblacién del
hospital sininfecciéon de liquidos corporales para valoraren ellos las cifras de hemoglobina.
En la consideraciéon de las caracteristicas de los diferentes l{quidos, hubieron datos que
no pudieron definirse o determinarse por las siguientes razones:

1) El hecho de haber revisado mas de 700 expedientes y de ellos, poder incluirpara
ol estudio unicamente el 10% porque el resto carecfa de estudios completos, ya sea por
no tener reactivos para ciertos estudios, o porque los estudios no fueron solicitados; lo que
obliga a concientizar a todos los médicos de los hospitales, empezando por los internos
en formacién, de la utilidad de realizar estudios completos de los liquidos corporales, lo cual
puede precisar el diagndstico en la mayoria de los casos y aclarar éste en casos dificiles.

2) Otro hecho importante es que se trata de estudios retrospectivos, donde la
informacién que puede obtenerse de los expedientes esta ya determinada y en general
no aparece toda la requerida para un estudio, lo que obliga a realizar mas estudios
prospectivos en los que pueda llevarse un control real de lo que se solicita y se pueda
precisar @l interrogatorio clinico y dirigir a lo que interesa para el estudio.

Los puntos de corte para definirlos distintos parAmetros de los liquidos, fueron deteminados
eon este trabajo en general coinciden conio reportado en laliteratura y corroboran ia utilidad
diagnostica.

Se concluye con estos estudios, que los valores del citoquimico y los cambios en sus
caracteristicas si son confiables para diagnéstico de infeccion de los liquidos corporales,
y puede existir aumento de la sensibilidad y especificidad al considerar también algunos
datos clinicos.

Estoindica que, con estudios sencillosy poco costosos, puede realizarse diagndatico
de infeccién en liquidos corporales, para inicio de terapéuticas tempranas; sin embargo,
@s importante crear conciencia en los médicos de la importancia de la realizacién de
@studios completos para obtener su valor real en diagnéstico y lograr beneficio en e!

paciente a través de terapéuticas tempranas.
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