[R>S/

INSTITUTO NACIONAL DE ENFERMEDADES +
RESPIRATORIAS

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
77 INSTITUTO NACIONAL DE
(e “”‘“W«vz {ENFERMEDADES RESPIRATORIAS

<" seT. 30 2003 TX

SUBDIRECCION BE
ENSENANZA

TESIS PARA OBTENER EL GRADO DE
ESPECIALISTA EN NEUMOLOGIA

DIFERENCIAS CLINICAS Y DE
LABORATORIO ENTRE ELL EMPIEN
TORACICO BACTERIANO Y EMPIEMA\) ./

TORACICO TUBERCULOSO. /

DR. JOSE FRANCISCO\FLORES LOPEZ
RESIDENTE DE NEUMOLOGIA, INER

DR. CARLOS PEREZ GUZMAN
MEDICO ADSCRITO
INVESTIGADOR ASOCIADO “C” -




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TITULO

DIFERENCIAS CLINICAS Y DE LABORATORIO
ENTRE EMPIEMA TORACICO BACTERIANO Y

EMPIEMA TUBERCULOSO

£S
D

'C-I.‘l

3
>

FA

[

L

N
RIG

-
t=
b=y

N




AGRADECIMIENTOS

Este documento representa la culminacidon de un proyecto que inicid hace 14 afos
en la ciudad de Guatemala, fue desarrollado en diversos ambitos: las aulas de la
Universidad de San Carlos de Guatemala, el Hospital General y los Hospitales del
Seguro Social de Guatemala, para culminar con tres afnos en el Instituto Nacional
de Enfermedades Respiratorias de la ciudad de México A lo largo de esta
experiencia iuve la oportunidad de relacionarme con innumerables personalidades
de la medicina: pacientes. maestros y compafneros de estudio. de quienes
siempre obtuve una leccion para aplicar Ademas de representar la culminacion
de una etapa también representa el inicio de otra. mas duradera. La posibilidad de
realizar un sueno hace la vida mas interesante

Agradezco y dedico este trabajo a

Dios y la Virgen Maria, por la oportunidad que me brindaron y por acompanarme
durante este recorrido

A mama y papa quienes con el ejemplo. amor y dedicacion me ensefiaron que no
hay cosas imposibles, si se persevera y se tiene fé.

A mi esposa Evelyn, por dedicarme su amor incondicional. apoyo. y comprension
en todo momento. Por ser mi inspiracion en cada momento

A mi hijo Josecito: Por iluminar cada dia con su sonrisa y carifio, y ser la razon de
todos mis esfuerzos. Mi suefio hecho realidad.

A mis hermanos Teresita. Emilio y César: por sentir su apoyo incondicional en
todo momento E

Al Dr. Carlos Pérez Guzman por el apoyo desinteresado en la realizacion de esta

tesis




ESTE TRABAJO DE INVESTIGACION FUE REALIZADO CON UNA BECA
OTORGADA POR EL GOBIERNO DE MEXICO DE LA SECRETARIA DE
RELACIONES EXTERIORES




Indice

ANBCEAEMIES. ... e 5

Justificacion..

Planteamiento del problema....... ..o 16

D BtV O, it e e L i=
17

HIP OO SIS . oot e

Material y métodos

DiseNo del @StUdiO. ...t e 17
IMEIOTOS . ... et ettt vt e as o ere e e 17
VAFADIES . ...ttt e et e s 18
Maniobra experiMental........ ... .. .o e e 20
EIementos de @SIUAIO. ... i e 20
Criterios e INCIUSION . ..o ettt e et et e e s aeeiaene e aae e 20
Critenos de @XCIUSTON ... ...t e e e 21
Critenos de @liMINACION....... ... e e et an e 21
Medidas de SeguIidad............iiiiiiii e e 21
ANANSIS @ AOS .. ... e e e en et e 21

Recursos
(@15 oTgToTe = 1o o - O P OO SRS PSP

Resuitados...

DisSCUSION de resUAOS. .. ..ot et s ter e ea e

Conciusiones y recomendaciones....

ReferenCias. ..o P S PN

L T= > e L= GG PPN




ANTECEDENTES

El empiema se define como una coleccién purulenta en cualquier cavidad
del cuerpo, en este caso utilizaremos el término para referirnos a la infecciéh del
espacio pleural.’ El empiema toracico es habitualmé‘nte‘ Seé:undério a infecciones
del parénquima pulmonar, pero también puede estar as(’o‘cié‘dby a‘ una diseminacion
infecciosa hematogena, a2 una cirugia de térax, a 'traL'Jma, é infeécién abdominal o
a neoplasia.? El empiema toracico se define como un hquldo pleural con un conteo
celular de 25000 cel/ml, predominantemente neutrofllos o por.la presencia de
microorganismos en frotis o en cultivo, o bien.wbuede ser inferido. por la
presencia de liquido pleural con un pH menor de:7.0, deshidrogenasa la'cticé
mayor de 1000 Ul/L. niveles de glucosa menores de ;30 mg)ml o bien niveies de
acido lactico mayores de 45 mg/ml.® Se produce por el aumento de las protemas

debido a la supresion de la funcion leucocitaria con Ia presen i de endotoxnnas

exotoxinas. la ausencia de complemento, de opsonmas y presencua de medlo
acido.? La infeccién por anaerobios es favorecnda por la relatlva ausencua de
oxigeno y/o bajo pH en los liquidos.® El cuadro clmlco del pacuente con emplema

esta determinado por el tamano de la colecc:on de llqmdo, la intensidad de la

respuesta del huésped, y la enfermedad.de pase.2 Adema’s,del tratamiento
antimicrobiano; cuando esta indicado, se : re‘éqmiend‘a' el uéo de tqbosvv dé
pleurotomia gruesos ( 28 a 36 Fr) “. E! tubo to'ra'cibc':o debe. ser colocado en Qn
area dependiente del derrame pleural, ihicialménte debe ser conectado a un
drenaje con sello de agua. La aplicacion de presion negativa ayuda a expandir el

parénquima pulmonar colapsado %, El drenaje insatisfactorio de! liquido pleural
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puede deberse en la mayoria de los casos a la maia colocacion del mismo. o a la

presencia de multiples loculaciones. La evolucion de la infeccion de la cavidad
pleural no se encuentra definida, y depende de multiples factores, entre los que se

destacan la presencia de multiples loculaciones y del conteo total de leucocitos
mayor a 6500/mm? ©. Si el paciente responde clinica y radiolégicamente. el tubo
debe ser retirado hasta que el gasto del mismo sea menor de 50 ml/24 hrs, no se
evidencie presencia de microorganismos por gram o cultivo, y que exista

reexpansion pulmonar completa

Empiema tuberculoso_ '

La incidencia anual de tuberculos's pulmonar en la poblacuon general en Mexlco es

de aproximadamente 15 7 X 10 000 ha ante' unque suele ser mayor en los

grupos de edad avanzada v en» los sujetos col SI:DA’ abe cos, y en grupos con

hacinamiento 7. También se ha‘infoi'm'ado'qUe la'prese ntac on chmca Y radlologuca

en los ancianos es algo dlferente a la'de los adultos jovenes 8 La tuberculos:s )

pleural es el resultado, con frecuenc a, de. Ia nfecci on primaria que ejerce el M .

tuberculosis, provocando un proceso mflamatorlo en la pleura deb:do a una
reaccion de hipersensibilidad tardla tamblen conocnda como tipo 1V, el cual se
considera un evento benigno y autolrmltado,‘ cuya resolucion puede tardar hasta
16 semanas®. Se ha propuestoy 1a ;eorié en lé que un pequeno foco subpleutal d‘e E
M. Tuberculosis se rompe hacia. el espacio pleural, lo que favorece el paso'de los
antigenos de la micobacteria ocaéionando una interaccion entre los antigenos con
los linfocitos T, previamente sensibilizados. Esto puede suceder con © sin

tratamiento antituberculoso 'y en aigunas ocasiones puede evolucionar




directamente a la formacion de una infeccidn, cronica, del espacio pleural o El

empiema tuberculoso ocurre tipicamente en pacientes de mediana edad, si bien

ha sido descrito en pacientes jovenes. De manera general los. pacientes han

cursado con tuberculosis pulmonar o pleural por mas de 10 anos previos a la

deteccion del empiema. '' El emplema es. una forma rara de tuberculc>5|s pleural.

En recientes series publicadas el derrame pleural tuberculoso se presenta en el

12% de los casos de tuberculosis, de los cuales solo el 1% desarrollan empiema
tuberculoso. Los factores predlsponemes,para el desarrollo del mismo son la

diabetes meliitus, la hipoalbuminemia, la cirrosis hepa‘tica y. la administracion de

esteroides.’® Se desconoce la |nc:dencua Y prevalencna del emplema tuberculoso

en la Republica Mexncana debldo a que estos casos se incluyen en los
diagnoésticos de tuberculosis pleural o bien como tuberculosns extrapulmonar 7.

Las diferentes causas del emp:ema de ongen tuberculoso estan 1) la progresion
de derrames tuberculosos prlmarlos ,(usualmente asocnados con derrames

masivos). 2) la extension de infeccion d‘esdé los ganglios toracicos o un foco
subdiafragmatico. 3) 1a diseminacién Hématégena. y 4) el neumotodrax
terapéutico La mayoria de lo'shc"asési,se presenta en pacientes con derrame
pleural tuberculoso que fueron trétados anteriormente con neumotdrax artificial, o
en pacientes con tuberculosis pulmonar complicada, tratados con farmacoterapia
antituberculosa. Otras causas menos frecuentes son aquellos que han sido
sometidos a neumoneciomia; las ﬁeoplasias, y el oleotorax !

Desde el punto dye‘ ivisbtya‘ fisopatoldgico, los antigenos de la micobacteria, en
el espacio pleural, sdn ‘fégbci(ados por los macrofagos y presentados a los

linfocitos T. los que‘proliferan'en respuesta a la interleucina 2 (IL-2). Los linfocitos
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CD4’ en un intento de inducir la muerte intracelular de la micobacteria producen

interferdn - 3 ( IFN-58) y las células mononucleares pleurales producen factor de

necrosis tisular- a (TNF-a) en respuesta a dos importantes componentes de ia

pared de Ila micobacteria, el complejo proteico-peptidoglicano, vy el

lipoarabinomanano. Al no producirse la muerte de la micobacteria fagocitada se

lleva a cabo la diferenciacion de macrofagos a células gigantes y epiteloides’ con la

formacién del granuloma. '# '8
Esta reaccidn permite que haya un incremento en la per’mea’bilidad‘de ;ons

capilares pleurales, favoreciendo el paso de las prote-nas y de llqwdo a espacno‘

pleural. aunado a la disminucidn del aclaramiento de protel

formado por los vasos linfaticos 'S

Los sintomas mas frecuentemente observado

la fiebre. la disnea, y la tos, aunque también se pued bservar Ia presemacnon

asintomatica de los pacientes. Esta umma puede Vser exphcada por el

engrosamiento pleural marcado que v:rtua!rneme alsla Ios bacnlos tuberculosos en

ta cavidad empiematizada . Los pacientes sintoma’ticos pueden desarrollar una

presentacion subaguda o crénica, caracterizada por fiebre, ‘'sudoraciéon nocturna,

pércdida de peso, y también elevacion de la velocidad de sedimentacion 7. Es

importante senalar que la evolucion cllmca del pacnente dependera de las posibles

complicaciones existentes, y la rnortal:dad se ha repcrtado hasta en 1.3%'

En ocasiones los pacientes frecuentemente buscan atencion meédica por

evaluaciones rutinarias o complncactones como la aparicion de fistula

broncopleural o empiema necessitatis. '8

%




La aparicién de fistula. broncopleural, es una complicacion que  puede
manifestarse por episodios agudos de fiebre, disnea, y produccion de cantidades
copiosas de espu.tq purulenfo, resaltando la enfermedad y ademas aumentando el
riesgo de diséminé;ic’m del b;cilo tuberculosoc a través del esputo infectado. Ei
empiema tuberduldso ée ‘puede tabicar, desarrollandose en cualquiera de las 2
capas pleurales, ya sea en la visceral o en la parietal, e incluso entre los espacios
interlobares. La loculacion (tabicamiento) se produce por adherencias entre las
superficies pleurales contiguas, péro la presentacion no es patognomdnica de
tuberculosis, ya que se puede observar en empiemas . de cualquier etiologia e

incluso en el hemotdrax *°

El diagndstico definitivo se establece a travésde "Ia i’éal'zacién de una

toracentesis diagnostica, en la que se obtiene matenal purulento donde exlste una

gran cantidad de bacilos acido-alcohol resnstentes “La e acuac n el |IQUIdO

purulento, es determinante debido a que se pueden favorece el desarrollo de'

organismos farmaco-resistentes dentro de la cav:dad pleural Ame la presencna de

nivel hidroaéreo, sin causas externas que lo exphquen. lal‘pOSIbllldad e que se
haya desarrollado una fistula broncopleural es aita, c'ompl'ic‘;ézcton que es b'ésible
observar en el caso de una etiologia tuberculosa 20, = -

Otra complicacion, .es el empiema necessitatis, alteracnon que ocurre, cuando
el empiema encapsulado se infiltra a través de la pleura parletal y descérga su

contenido. EI' M. tuberculosis era la causa mas frecuente de emplema necessntans

22

en la época prevua a los medicamentos antituberculosos. 2
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El tratamiento del empiema de origen tuberculoso requiere de
medicamentos antituberculosos y de manejo quirdrgico. La realizacion adecuada
de la toracentesis junto con la quimioterapia brinda la solucion en esta patologia 22

El tratamiento farmacolégico que se sugiere por las diferentes
organizaciones a nivel mundial es en base a los agentes antituberculosos de
primera linea, a saber: isoniacida, pirazinamida, rifampicina, etambutol y
estreptomicina 2* .

Sin embargo, se ha observado que los antituberculosos dificiimente
alcanzan niveles terapéuticos optimos dentro de la cavidad pleural, situacion que
conduce al desarrollo de farmaco-resistencia 2% El tratamiento quirargico en v’e‘l
empiema tuberculoso, al igual que otras colecciones purulentas, se basa
fundamentalmente en el drenaje del material purulento de la cavidad pleural. Las
opciones quirdrgicas del empiema tuberculoso incluyen la decorticaciéon estandar,
decorticacion limitada a las paredes del saco de piel, toracoplastia. colapso de la
pared parietal, drenaje abierto, mioplastia y omnetopexia 35 También se
describe la toracoscopia video. asistida.. En ocasiones. se ha asociado con .
empiema tuberculoso, neoplasias, ° “linfoma- no Hodkiﬁg‘, ; sarcorﬁa,
adenocarcinoma, mesotelioma maligno e histiociioma ffbro;o malfgno "‘;s.' ,Ademés

aspergilosis pleural, y sindrome de vena ‘cava superior 7




Empiema no tuberculoso
El empiema no tuberculoso es habitualmente secundario a neumonias
bacterianas, y resulta en morbilidad y mortalidad significativas. Mas del 11 % de

los casos de neumonia neumocécica desarrollan empiema y el 64% de todos los

casos de empiema son causados por el Streptococcus pneumoniae %®. Se ha
estimado la incidencia de neumonia bacteriana en aproximadamente 4 millones de
personas por afno en los Estados Unidos, y de estos el 20% requieren
hospitalizacion y solo el 40% de estos desarrolla derrame pleural. Asi, sbélo el 3 al
5% de los pacientes que requieren hospitalizacion desarrollan empiema toracico
En México infortunadamente, se desconoce su incidencia y prevalencia.

El derrame pleural paraneumonico: evoluciona en tres fases; la fase inicial se
conoce como la exudativa, (24 — 72 hrs) caracterizada por la rapida acumulacion
de liquido pleural estéril en . el yespacio pleural. La segunda fase; o
fibninopurulenta (72 —96 hrs) se caracteriza por |a acumulacion de grandes

cantidades de liquido pleural con muchos leucocitos polimorfonucleares, bacterias

y desechos celulares. . Es en este estadio cuando hay mayor ienden;ia'~va la-.

loculacion vy a la formacidn de membranas limitantes, con disminucibh' de! pH “del
liquido pleural y de los niveles de glucosa, ademas del aumento dela D’HL.‘ La
uitima fase es la de organizacion, (5 a 8 dias) en la que los fubroblast;:s se
desarrollan dentro del exudado, desde las superficies pleurales. y v:scerales EI'
exudado es espeso y si el paciente persiste sin tratamiemo, puede haber‘
complicaciones, entre las que destacan el empiema necesitatis o fiétula

broncopleural, por lo que el diagnoéstico de derrame paraneumdénico debe ser

ORIGEN




considerado durante la evaluacién inicial de cada paciente con neumonia

bacteriana 2

Light y col. * propusieron la siguiente clasificacion para el derrame pleural y para
P 5 nte clasiticacion pat

su tratamiento:

Clase 1: Derrame pleural no sig

la proyeccion en decubito. . Nc se )

co, Mas de 10 mm de engrcsamlemo

Clase 2: Derrame pleural paraneumonlco ti

glucosa > 40 mg/d|, pH > 7.2 DHL < 3 veces el I|m|te sérico superior.. Tincidén de

gram y cultivo negativo. Se recomiendan antibic}ticos solamente.

Clase 3: Derrame pleural limitrofé complicado. PH entre 7.3 y 7.0, y‘l o LDH >3
veces el limite sérico superior, glucosa > 40 mg/dl.. Tincion dé gram y‘:kcult‘i'vo
negativos. Se recomiendan antibioticos y toracentesis senadas ’

Clase 4: Derrame pleural complicado sumple: pH < 7 0, o glucosa < 40 mgldl

tincion de gram o cultivo positivo. No loculacnones por Tomograf;a‘Computada

(TC) o material purulento ala toracentesus Se md a tub

antibidticos.

o tincidn de. gram o cult vo negat:vo. Mu

tubo toracostomla mas flbrlnolltucos

Clase 6: emplema snmple. Matenal purulen O - franco a la‘puncuon s:n Ioculacuones

o loculacioén S|mple‘por _TC. ~$e recom!enda tubo. 'de toracostomla y/o

decorticacion.




Clase 7: Empiema complejo Matenal purulento franco a la puncion; multuples

i6cuios por TC. : Se recomuenda tubo de toracostomna y/o fnbrmolmcos con

frecuencua requueren toracoscopla o decomcamon

interna de la pa‘red a parte |nfer|or del pulmon 29, Sl esta dtstancna mide

menos ' de 10 mm se puede asumlr que es un derrame paraneumomco no

complicado:y no esta mdlcada una toracentes:s Si la distancia es mayor de 10

mm en-la radlografla en proyecc on decublto se puede asumir que es un derrame.

paraneurnomco comphcado Yy esté mdlcada la toracentesis dnagnostlca

El' empiema tcracuco se ha relacionado a neumonias secundarlas a la
broncoaspirac:on y por ende, a microorganismos anaerobios: 3% - En ausencia de
trauma o cirugia, los mecroorganismos infectantes se diseminan desdé los sitios
primarios via hematdgena, o por los érganos toracicos o abdominales incluyendo
neumonia, mediastinitis, esofagitis, abscesos epidu;ales. osteomielitis. pericarditis,
colangitis y diverticulitis 3, En pac;jenges i irnmur)ocompetentes, los
micoorganismos aerdbicos mas frecuentgmente aislados en empiema son:

Staphylococcus. aureus, Streptococcus p hemolitico, .y wvarios microorganimos

gram negativos aerobicos como Pseudomona aeruginosa Escherichia coli,

Klebsiella sp, ' bacterias anerob:as facultatlvas ‘gram positivos: como son

Peptostreptococcus y peptococcus. % ba Ios anaerobios gram negativos como

son Fusobacterium nucleatum Bactero:des fragllls 32 Este dltimo grupo es

importante . por Ia re stencua a pemcllma G y a otros farmacos como son
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penicilinas semisintéticas y cefalosporinas. En el paciente inmunosuprimido, los

gérmenes mas frecuentes son bacterias gram negativas (especialmente
Pseudomona, y Enterobacter) y hongos, tales como Aspergillus sp., y Candida

sp. n La seleccidn inicial de los antibidticos debera estar basada en el origen de
la infeccion pulmonar (adquirida en la comunidad. nosocomial), situaciones

clinicas relacionadas (broncoaspiracion) y caracteristicas farmacologicas (en
especial penetracidn a cavidad pleural y concentraciones a pH bajo).:”

En este sentido el manejo del empiema se basa en un tratamiento antibiotico
adecuado, y por lo general han sido aceptados esquemas terapéuticos con dos
antimicrobianos ( clindamicina, + cefalosporinas de 3% generacion con actividad

antipseudomona, con o sin inhibidores de f lactamasa). este esquema brinda un

espectro contra organismos gram negativos, gram positivos. aerobios vy

anaerobios. >3,

Al obtener el resultado del cultivo puede reconsiderarse la terapia antimicrobiana.
Existen otras opciones de tratamiento: para el manejo del liquido pleural,
incluyendo el tubo de pleurotomia, ‘i'nstilacién de agentes fibrinoliticos; y
toracotomia con decorticacion 5. Varios ‘reportes indican que la terapia mas
apropiada depende de la fase en klva"que se encuentre. es decir, en la fase
exudativa se resuelve con antimicrobiénos solos. En la fase fibrinopurulenta se
requiere de drenaje toracico y antirﬁicfcbianos. En la fase de organizacion . 'se
requieren de técnicas quirﬂr'g'iéas_b‘kéra drenaje de la cavidad, y el uso . de
antimicrobianos. También el gsovde fibrinoliticos dentro de la cavidad pleural, y se

puede utilizar urokinasa 100,000 Ul streptokinasa 250,000 Ul por 24 — 72 hrs. con
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indices de respuesta del 37 %al 76% ha sido utilizado®. Los pacientes que no
mejoran con terapia antimicrobiana en combinacidén con drenaje pleural, y que han
fallado con el uso de fibrinoliticos, o preséntan daios clinicos de sepsis a pesar de

tratamiento antimicrobiano y drenaje . deben ser considerados para terapia

quirdrgica ©. ’
Una opcion para el paciente con drénajke pleural incompleto, es la toracoscﬁ:pia
con lisis de las adherencias, cuyo indice de respuesta es hasta del 77% y una
mortalidad hasta del 3%. La Gltima opcidén quirurgica, es la toracotomia con
decorticacion, donde son resecadas l|a pleura visceral y parietal, todo el tejido
fibroso, y material purulento es evacuado de la cavidad totalmente. Este
procedimiento elimina la sepsis pleural y permite la expansion pulmonar completé
s La fistula broncopleural se ha observado hasta en 12% y puede afectar
adversamente el éxito de [a terapia si se mantiene sin detectar persiste a pesar de
tratamiento **. La presentacion de fistulas broncopleurales y empiema son mas
frecuentes en edades pediatricas, y en los pacientes aduitos con estados
comorbidos como la diabetes mellitas e inmunosupresion por VIH, aunque los
empiemas producidos por organismos anaerobios se asocian a este tipo de fistula.
** La resolucion de la fistula puede realizarse mediante la colocaciéon de tubos de
toracostomia con un sello de agua, y presion negativa. Si no hay reexpansion
completa del pulmén debe realizarse cierre primario de fistula, con resolucion de
hasta el 80% de los casos. El control de la patologia de base es fundamental para

disminuir el tiempo de cierre de la fistula, asi como dias de estancia hospitalarios y

las complicaciones al paciente *.
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JUSTIFICACION

Se ha observado un numero mayor de empiema de origen piogeno y tuberculoso
en personas 'mayores de 50 aros de edad, asi como los que presentan
comorbilidad asociada por lo que se desean establecer las diferencias entre los

parametros clinicos y de laboratorio entre los empiemas de origen bacteriano y los

originados por el M. tuberculosis.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Cudles son las diferencias clinicas y de laboratorio entre el empiema toracico

bacteriano y el empiema originado por M. tuberculosis?

OBJETIVO

Determinar las diferencias en las caracteristicas clinicas 'y de laboratorio de los
pacientes que presentan empiema toracico bacteriano y el empiema toracico
tuberculoso en el Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias de 1a ciudad

de México.




HIPOTESIS DE INVESTIGACION

El empiema toracico causado por el M. tuberculosis tiene diferencias clinicas y de

laboratorio con’ relacion al de origevn bacteriano.

MATERIAL Y. METODOS

1X.1 DISENO DEL ESTUDIO

Estudio retrospexctivo, transversal, descriptivo, comparativo.

IX.2 METODOS
Se revisaron los expedientes clinico-radiologicos de los pacientes con diagndstico
de empiema tuberculoso de enero de 1997 y diciembre 2001 con diagndstico de
empiema bacteriano de enero de 2000 a diciembre 2001 en el Instituto Né;ional .
de Enfermedades Respiratorias de la Ciudad de México. Se obtuvieron Ios‘jd‘atds'

clinicos, de laboratorios, radiologicos, bacterioldgicos y terapéuticos .
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IX.3 VARIABLES

I1X.3.i VARIABLE INDEPENDIENTE

Empiema
Definicion conceptual: Presencia de material purulento en la cavidad pleural, de
origen bacteriano o de origen tuberculoso.

Definicidn operacional: Pacientes que presentaron pus al realizar puncidn toracica

Tipo de variable: nominal dicotomica.

Escala de medicidn: bacteriano o tuberculoso.

IX.3.ii VARIABLES DEPENDIENTES

Edad

Definicion conceptual: Duracion de la existencia de un individuo a partir de su
nacimiento, medida en unidades de tiempo. )

Definicion operacional: Se evaluara mgcjiante‘el interrogatorio al paciente y de
acuerdo a su fecha de nacimiento. U

Tipo de variable: Numeérica continua.

Unidad de medicion: AROS y meses.




Género

Definiciéon conceptual: Categoria que se le asigna a un individuo de acuerdoao y
genatipo.

Definicion operacional: Se evaluara mediante interrogatorio y exploracion fisica.

Tipo de variable: Categdrica dicotémica.

Unidad de medicion: masculino o femenino:

Colesterol total

Definicidn conceptual: tercer lipido mas ‘imponante del organismo precursor de los |
acidos biliares. ‘ e

Definicion operacional: Cantidad de colesterol total en suero, qué es informada por
el laboratorio clinico, que se mide mediante eépectrofotdmetria. ’

Tipo de variable: Numeérica continua.

Unidad de medicidén; Gramos por decilitro.

Leucocitos en sangre
Definiciéon conceptual: Célula o corplsculo blanco de la sangre.

Definicidon operacional: Cantidad de leucocitos por ml de sangre, que es informada
por el lapboratorio clinico, que se mide en un sistema automatizado por las técnicas

de volumen. conductividad y rayo laser.

Tipo de variable; Numerica continua.

Unidad de Medicion: Células por milimetro cubico.




IX.4 MANIOBRA EXPERIMENTAL

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes que cuenten con el
diagnodstico de empiema tuberculoso desde enero de 1997 a diciembre det 2001,
asi como los expedientes con diagndsticos de empiema toracico y los pacientes
con diagnodstico de empiema tuberculoso, consignando los datos requeridos en

una hoja de recoleccion de datos.

IX.5 ELEMENTOS DE ESTUDIO

IX.6i Criterios de inclusion:
Pacientes con diagnostico de empiema
Ambos sexos
Presencia de material purulento en cavidad pleural »
Los pacientes que han sido hospitalizados en_ el Instltuto Naclonal de,

Enfermedades Respiratorias de la ciudad de Mexlco durante el perlodo de enero

de 1997 a diciembre del 2002, con diagnodstico de emplema toraclco bactenano o

empiema toracico tuberculoso
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IX.5ii. Criterios de exclusion:
lLos expedientes de los péciémes que no aparezcan en el archivo, 0 que no

cuenten con la totalidad de datos requerido.

1X. 5'iii ~Criterios de eliminacion:

No hay

MEDIDAS DE SEGURIDAD

Las realizadas en forma cotidiana para los pacientes con tuberculosis pulmonar

activa, bajo vigilancia clinica y paraclinico.
ANALISIS DE DATOS

Para las variables de frecuencia se utilizara chi cuadrada y Prueba exacta de
Fisher, para las variables numéricas de distribucion normal se utilizara ¢t de
Student, y para las de distribucion no Gaussiana se utilizara la U de Mann-

Whitney. Se utilizara coeficiente de correlacion de Pearson para asociacion entre

variables numeéricas.

- ———



RECURSOS

HUMANOS .
Dr. Carlos Pérez Guzman

Médico Neumdlogo, INER.

Dr. José Francisco Flores Lopez

Meédico Residente, INER.

FISICOS

Expedientes del archivo clinico. hojas de recoleccion de datos.

CRONOGRAMA
| BIMIESTRE 1 2 3 4 5 []
|' Captacion de pacientes x x x x
| Analisis de datos x x
‘i Preparacion de publicaciéon 1 x
Ial
TESIS CON 22

FALLA DE ORIGEN

e




RESULTADOS

Se incluyeron al analisis 11 casos con empiema de origen tuberculoso (grupo ET)
y 38 de origen bacteriano no tuberculoso ( grupo ENT).
Al comparar ambos grupos observamos que la edad promedio fentre ambos

grupos no fue diferente, los pacientes del grupo ET tuvneronrv 8 3 15 1 anos,

mientras que el grupo ENT 43.6 + 19.8 anos. (p= 0.4); como podemos observar en

la figura 1 el empiema de origen tuberculoso fue mas frecueme en la séptima

década de la vida. aunque. el numero de pacientes es pequen en tanto que el de
origen no tuberculoso fue mas frecuentemente observado. en- pacientes de la

tercera a quinta década de la vida.

ntes ‘en sujetos del sexo

Con relacion ai género, los casos fueron mas freé

masculino en ambos grupos, sin diferencia estadxsuca en entre ellos (grupos ENT
71.1% vs grupo ET 72.8%. p= 1). Tampoco se observo d:ferencna entre los 2
grupos con relacion a la presencia de enfermedades asociadas (grupo ENT 50%
vs grupo ET 45.5%, p=0.7).

En el grupo ENT, el 88.4% presentaron enfermedades asociadas, de estas, el
52.6% cursd con DM, seguida de 13.2% con sindrome conwvulsivo, y 7.9% con
EVC y alcoholismo principalmente. Del grupo ET, el 54.6% cursaron con
enfermedades asociadas, y de estas enfermedades la DM ocupd el 45.5%. (tabla
2), por lo que no se presentd diferencia estadistica entre ambos grupos.

El tiempo de hospitalizacion fue menor en el grupo ENT en comparacion con el

grupo ET, (31.6 + 15.5 dias vs 44.0 + 16.6 dias, respectivamente, p= 0.02).




Al efectuar un analisis de correlacion entre la edad y el niumero de dias de

hospitalizacion, no observamos asociacion entre ambas variables. en cada uno de
los dos grupos (grupo ENT, = 0.13 y en el grupo ET r= 008). (fig. 5 y 6). Los
leucocitos totales se encontraron incrementados en el grupo ENT (145535 x

5637.3 mm®) en comparaciéon con los encontrados en e! grupo ET (8490.9 =+

2577.0 mm?>, p= 0.002).

Si bien. los niveles de colesterol total promedio en sangre fueron mayores en el
grupo ENT (165 1% 45.7) en comparacion con el grupo ET (132.3+ 2 6.3). no se
alcanzo diferencia estadisticamente significativa, aunque si existio tendencia a la
significancia estadistica (p=0.06).

Las complicaciones no fueron diferentes entre ambos grupos (grupo ENT, 13.2%
vs grupo ET, 27.3%, p=0.5). Las mas comunes fueron la ventilacion f'neca'nica
prolongada y el sindrome de respuesta inflamatoria si'stémicé; 7 7

En los casos con empiema no tuberculoso (grupo ENT) se observo que el 28.9%
desarrollo fistula broncopleural, y en el grupo ET 1a desarrollaron en el 27. 3% cifra
similar en ambos grupos (p= 0.3). (tabla 1) : ) »

En nuestra serie observamos que el 36.8% de 'los casos con empiema no
tuberculoso (ENT) requirieron tratamiento quirﬂrgicb mediante toracotomia con
lavado y decorticacion. cifra mayor a la observada en los del grupo de pacientes
con empiema tuberculoso (9%), aunque, con tendencia a la significancia
estadistica, no fue suficiente para alcanzar la diferencia (p=0.07)

El hemitérax derecho se encontrd afectado con mayor frecuencia en ambos
grupos, aunque en el grupo ENT ia afectacion (68.4%) fue menor que en el grupo

ET (81.8%), no alcanzo diferencia estadisticamente significativa, p= 0.71)




La mortalidad se encontré con mayeor frecuencia en el grupo ENT (10.5%)., y de
0% en el grupo ET, aunque esto tiene una gran significado clinico, no se obtuvo

diferencia estadistica (p=0‘s).

Discusién
En nuestro estudio observamos que no se encontrd diferencia en cuanto a género’

y a grupos de edad, siendo similar la frecuencia con lo reportado-en la literatura.

71334 Ccomo ha sido reportado previamente en’ otras: series. los pacientes
presentan enfermedades asociadas en la mayoria'd

similar en se encontrd que el 54% de los pacient

.frecuente”en nuestra

asociadas, siendo la diabetes mellitus |

serie. .
Los leucocitos totales ér;cbntrédos;eh‘ los. pacientes con ‘er‘n‘plerﬁa:né tuberculoso
se encontraron elevados, daté# Asvir;ﬁllizarwa io répoﬁa o:ptorrAlrfNagér:nei Vy Vcol,bur en
tanto que los de empiema tuberculoso se mantuvieron dentro dé vélores norm‘ales,
dato que es similar a lo reportado por Sahn 10 y Baiy col.?® La leucocitosis ha
sido descrita en series de empiemas bacterianos 8. 34 reportando‘ que existé una
relacion con el pronéstico y los dias de estancia hospitalaria de los pacientes *
dato similar a lo encontrado en nuestro estudio. Los leucocitos estéh en réléci6n a
los mecanismos inmunoldgicos de ambas patologias, siendo un mecanismo
celular no dependiente de antigeno el involucrado en la etiologia tuberculosa 'S, E|
conteo de leucocitos en el empiema tuberculoso ha sido descrito como normal o
ligeramente incrementado, '* 2 siendo similar a lo reportado en nuestro estudio.

Los niveles de colesterol sérico fueron menores en el grupo de pacientes con ET
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que en el grupo de ENT, en este sentido observamos que la hipocolesterolemia en

nuestra serie es consistente con los hallazgos previamente reportados en

pacientes con tuberculosis pulmonar y tuberculosis pleural por estudios previos

3% Esto nos permite confirmar gue la asociacion previamente descrita de la
hipocolesterolemia en la TB produce alteraciones en la respuesta inmune de los
pacientes con tuberculosis . Sin embargo es importante sefalar que en los

pacientes con empiema no tuberculoso, también se encontraron niveles de

colesterol total bajo, sin embargo el promedio de estos pacientes se encuentra

solamente 20% por encima del encontrado en los pacientes con empiema de

origen tuberculoso ?'. El hemitérax derecho fue el lado mas afectado.en ambos

grupos de pacientes, dato concordante con estudios previos en pacientes con

o 20.34‘

empiemas no tuberculoso y tuberculos

Alfrageme y col. > reportaron 39% de cultivos negativésAewn pacientes con ENT,

mientras que en nuestra serie fueron descmos 57% de cul vos negativos

debiendo tomarse en cuenta que en la mayor pane de los casos se -inicid

'lnvos .. Los gérmenes

antibioticoterapia en previo la obtencién de muestras para [

mas frecuentemente aislados fueron KIebsnelIa.pneumonlae y Candida sp,

organismos que frecuentemente se asocuan ‘a ,Ia betes mellitus, > % En

comparacion con datos publlcados 2 3 los cocos gram posmvos {Staph.. Aureus

y Strep. Pneumoniae) no represemaron ia mayona en los culuvos obtenidos en

nuestro estudio. Esto nos perml e especular a pesar de un alto porcentaje de

cultivos negativos y de’ que nuestra serle cuema con pocos pacientes, que la flora

microbiana no necesanamente es la'misma en cada region.
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La fistula broncopleural se desarrolld con similar frecuencia en ambos
grupos de empiema, dato que contrasta con lo reportado en la literatura 5 7+ 34
donde se menciona que la fistula broncopleural es una complicacion mas
frecuentemente observada en el empiema tuberculosos, asi como la mayor
necesidad de toracotomia con lavado y decorticacion. Nos parece de gran
importancia este hallazgo, sin embargo no tenemos alguna explicacion cientifica
que nos lo explique, ademas que por las limitaciones que todo estudio
restrospectivo tiene, No podriamos especular al respecto, requiriendo de estudios
prospectivos controlados que permitan aclarar esta situacion. Hasta donde nos fue
posible, no logramos encontrar algun estudio comparativo entre diferentes‘cauéas o
de empiema. - o =
La mortalidad encomrada" fue similar en los pacientes con ENT que"v' qu déscfitd_én

la literatura >* . Por otro lado en nuestro estudio No existio.mortalidad en:los,

‘una -’

pacientes con ET, dato similar a lo encontrado por Bai y col 2, quien repo

mortalidad hasta del 4%, esto ha sido relacionado al estado nutriéiona'l y ausencia

de diseminacion miliar de la enfermedad. 7=
El! promedio de dias estancia de los pacientes con ET fﬁéfrﬁayio’r,qu’ervel 'de ios
pacientes con ENT, lo que podria ser debido a un r;na'yo‘r porcentaje de
complicaciones, aunque estas como fue comentado previamente no tuvieron

diferencia estadistica entre ambos grupos.




CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
En nuestro estudio observamos gque existen grandes similitudes en los pacientes
que presentan empiema toracico de origen bacteriano no tuberculoso y el de

origen tuberculoso. Ambos tipos de empiema se asocian frecuentemente con
enfermedades como la Diabetes Mellitus. Aunque existen algunas diferencias, ya
que los pacientes con empiema no tuberculoso se presentan con una cuenta
leucocitaria mayor. y requieren menos dias de estancia hospnialaria.

Creemos que a pesar de las limitaciones que un estudio restrospectivo
tiene, los resultados nos permiten tener un mas de certeza clinica, con los datos
que aporta la revision de un paciente con empiema, y poder diferenciar ambos

tipos de derrame pleurales. Con la finalidad de tener mayor orientacion tefapéutica

enfocado hacia la causa bacterioldgica en el momento de recibir a estos

pacientes.
Se requiere de estudios controlados y comparativos en paciéntes con empiema.

ambos tipos de empiema, sin la necesidad inmediata de estudios bacteriolégicos.

ya que en muchos lugares no se dispone de este recurso diaghéstiqo.
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ANEXOS

Tabla 1.- Aspectos Clinicos de los casos con empiema tuberculoso y

empiema no tuberculoso

Grupo ENT ! Grupo ET
Variable : (n= 38) ; (n=11) P
_Edad (amos) ... 436x 19.8 afos_; 48.3 + 15.1 C.4
Geénero ! |
Hombres ; 27 i 8 1
Mujeres 11 : 3 [
‘comorbilidad " CI1T 19 (50) : .5(455)
Tiempo de ! T316x 155 440+ 166
_hospitalizacion &dlas) il
{ Leucocitos (mm?) i_14553.5 + 5637.3 9490.9 £ 2577.0
Colesterol (mg/dl) 41651 %457 132.3 +26.3
Complicaciones | 5(13.2) 3(27.3)
 Fistula aese) TTITBETe
Toracotomia _ _ 1(9.0) _
Lado afectado
| Derecho ! 26 (68.4) t 9 (81.8)
H izquierdo i 11 (28.9) | 2(18.2)
! mortaiidaa ¥ 4(10.5) T G (©) 06
i ? i ]

Los valores se expresan en numero de casos y el porcentaje entre paréntesis;
Algunos valores estan expresados en promedio + desviacion estandar.
ENT=Empiema No tuberculoso; ET= Empiema tuberculoso. " con significancia

estadistica
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Tabla 2.- Aspectos Clinicos de

empiema no tuberculoso

los casos con empiema tuberculoso y

§ Grupo ENT Grupo ET ;
li Enfermedad (n= 38) (n=11) P i
asociada :
; Diabetes mellitus 20 (52.6) 5(45.5) 09 I
Alcoholismo 3(7.9) 0 () 1 ;
i S$x convulsivo B ER) 1(81)y q

i EVC X)) 0 (0) - T ;
"NAV 3(39) (o)) ] ‘
i Uso de drogas IV Y A-)) I 0 (0) ) i

“EPOC 2(39) i 1

L 0 (0)

Los valores se expresan en numero de casos y el porcentaje entre paréentesis;

ENT=Empiema No tuberculoso; ET= Empiema tuberculoso.

Sx= Sindrome; EVC= Enfermedad vascular Cerebrali; NAV= Neumonia asociada a

Ventilador; IV=Intravenoso; EPOC= Enfermedad Pulmonar Obstructiva Cronica;
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Distribucién de los cases de empiema toracico por grupos de edad

11)

[]GrupoET(n

2 Grupo ENT (n=38)

40 -

dosond

Anos

Figura 1
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Distribucion de los casos de empiema no tuberculoso (ENT) de acuerdoa
géneroya grupo etarios

hombres b
n=38 mujeres

—_

00

(2]
o
—

'

poneiae

nN
o
"

A9

&5 SS

&
Grupos etarios <

Fig2
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Distribucion de los casos de empiema no tuberculoso (ENT) por grupos
etarios de acuerdo a comorbilidad y DM

monilidad EE
100 n=38 DM
801
60
>
=
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2340
[ e
> _
20
0 ~ = —
s s S s £ = ”
= s s s s S
~S

Fig 3 Grupos etarios
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Distribucion de los casos de empiema no tuberculoso (ENT) por grupos
etarios que desarrollaron fistula broncopleural y/o requirieron de toracotomia

100
801 n=38
toracotomia [
601 Fistula broncopleural
KT
[a>]
= 401
<>
=
[ 2
<
204
== ¥ _
o
s S F s oS S -
=TS s s s s S
Fig4 ) ~
Grupos etarios .
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Coeficiente de correladon entre edad y dias de hospitalizacién
en los casos de empiema tuberauloso (n=11)

w© r=0.08, p=>0.05
L L]
. .
. + «
Dias de 0 . .
hospitalizacién o . .
» .
10
0 —_ ’ —
0 10 2 » Q 2 2] n 0
Afos
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Coeficiente de correlacion entre edad ydias de hospitalizacion
en los casos de empiema no tuberculos o (n=38)

r=0.13,p=>0.05

Dias de o . .
hospitalizacion ., .
» ‘ ¢ ’
Y L
. * + ¢
204 . . * .
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