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Resumen

Introduccion:

En el estudio diagndstico del derrame pleural se debe considerar el analisis liquido
pleural, para ello contamos con los criterios de Light y otros parametros bioquimicos
para diferenciar patologias que causan exudado y trasudado. El objetivo es establecer,
los criterios y parametros bioquimicos para un correcto enfoque diagnostico del
derrame pleural. Desarrollo: Mediante una revision bibliografica de tipo descriptivo, se
realizd la busqueda de articulos en PUBMED, SCIENCEDIRECT como en revistas de
alto impacto acerca del andlisis de los criterios Light y otros parametros bioquimicos
involucrados con el diagnéstico del derrame pleural. Se determind que existen
diferentes pardmetros bioquimicos para el andlisis del liquido pleural, , son
determinados exudados la relacion albimina nivel sérico a liquido pleural (LP) <1.2,
proteinas nivel serio a LP <3.1, colesterol en LP >60 mg/dl, relacién colesterol LP/
sérico >0.3, el pH <7.45, bilirrubina LP/ sérico >, nivel de ADA con un punto de corte
>35U para la tuberculosis pulmonar (Tb) , le medicion de la ceruloplasmina como otro
nuevo parametro para exudado > 13.34 mg / dl, con sensibilidad y especificidad de
89.7% y 83.3%, derrame paraneumonico con pH: <7.20, glucosa: <60 mg/dl, LDH
>1000 U/l, proteina C-reactiva >45 mg/dl. Conclusiones: El enfoque diagnostico del
derrame pleural debe ser de manera ordenada, dentro del analisis liquido pleural
contamos con otros parametros bioquimicos ademas de los conocidos criterios de light
para diferenciar entre exudado y trasudado.

Palabras claves: Liquido pleural, Derrame pleural, Criterios de Light, Exudado y

Trasudado.



Abstract

Introduction: In the diagnostic study of the pleural effusion, pleural fluid analysis
should be considered, for this we have Light criteria and other biochemical parameters
to differentiate pathologies that cause exudate and transudate. The objective is to
establish, the criteria and biochemical parameters for a correct diagnostic approach of
the pleural effusion. Developing: Through a literature review of a descriptive type, we
searched for articles in PUBMED, SCIENCEDIRECT and in high impact journals
about the analysis of Light criteria and other biochemical parameters involved in the
diagnosis of pleural effusion. It was determined that there are different biochemical
parameters for the analysis of pleural fluid, serum exudates are determined albumin
level to pleural fluid (LP) <1.2, proteins serious level to LP <3.1, cholesterol in LP> 60
mg / dl, LP ratio serum / serum> 0.3, pH <7.45, bilirubin LP / serum>, ADA level with
a cut-off point> 35U for pulmonary tuberculosis (Tb), measurement of ceruloplasmin as
another new parameter for exudate >13.34 mg / dl, with sensitivity and specificity of
89.7% and 83.3%, parapneumonic effusion with pH: <7.20, glucose: <60 mg / dL,
LDH> 1000 U / I, C-reactive protein> 45 mg / dl. Conclusions: The diagnostic
approach of the pleural effusion must be orderly, within the pleural fluid analysis we
have other biochemical parameters in addition to the well-known criteria of light to
differentiate between exudate and transudate.

Key Words: Pleural fluid, Pleural effusion, Light criteria, Exudate and Transudate.
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Introduccion

Se define como espacio pleural al espacio comprendido entre la pleura parietal y
visceral. (1) El volumen y las caracteristicas del liquido pleural (LP) se determinan
mediante una combinacion de fenomenos dinamicos que afectan la circulacion
pulmonar, circulacion sistémica, drenaje linfitico y movimientos de la caja tordcica y
del corazon. La produccion normal de LP es de aproximadamente 0,01 ml x kg x h. Un
individuo de 60 kg de peso tendria una tasa de entrada de 15 ml / dia y los capilares
linfaticos pleurales pueden absorber 0.28 ml x kg x h (aproximadamente 30 veces mas

con referencia a la tasa de entrada).(2)

Instituir el origen del derrame es un reto clinico, siendo dificil atin mas considerando
que la pleura no tiene conexion directa con el medio externo. El paciente con un
diagnoéstico derrame se debe realizar un meticuloso examen clinico (historia y examen

fisico), estudio imagenologico y del liquido pleural. (3)

El enfoque diagndstico de un derrame pleural comienza distinguiendo entre un
trasudado de un exudado. El primero resulta de la ultrafiltracion del suero a través de
las membranas pleurales debido a los desequilibrios en fuerzas hidrostaticas y
osmoticas (ocurre en insuficiencia cardiaca congestiva, hidrotérax hepatico); y la
terapia se enfoca en la enfermedad sistémica subyacente. En contraste, el exudado
resulta de una interrupcion en la superficie pleural debido a la inflamacion y al aumento
de la permeabilidad capilar, lo que permite la salida de particulas de gran peso
molecular en el espacio pleural. Las causas mas comunes son las neoplasias e
infecciones; por lo tanto, los exudados a menudo requieren pruebas adicionales para

identificar la enfermedad subyacente. (4)

En la evaluacion de pacientes con derrame pleural se debe distinguir a quienes tienen

liquidos inflamatorios (exudativos) de los que tienen liquidos no inflamatorios



(trasudativos). El uso de los criterios de Light para diferenciar el derrame exudativo del
trasudativo (inicialmente descrito en 1972) es el método estandar durante los ultimos 45
anos. (1) Desde un punto de vista clinico, el trasudado se puede distinguir del exudado
midiendo varios pardmetros bioquimicos en LP y en sangre; méas a menudo aplicando
los criterios de Light: relacion de proteina total en LP / suero (LP/ S)> 0.5, lactato
deshidrogenasa (LDH) LP / S> 0.6 y LDH en LP> 2/3 del valor superior normal en
sangre. (2)

1.  Objetivo

El objetivo de este trabajo es poder establecer los criterios y pardmetros bioquimicos

para un correcto enfoque diagndstico derrame pleural.

2. Desarrollo

Un diagnostico diferencial en derrame pleural puede ser muy extenso. Es necesaria una
revision sistémica del paciente de manera oportuna y rapida, ya que un retraso en el
diagnostico incidird en su morbimortalidad. Existen varios métodos para la evaluacion
de la presencia de liquido en el espacio pleural como la radiografia, ecografia,
tomografia de torax y el analisis del liquido pleural; siendo este Gltimo en lo que nos
enfocaremos para una correcta interpretacion de los diferentes parametros bioquimicos

y asi poder definir un tratamiento especifico.

2.1.Diferenciacion del trasudado versus exudado

Segun los criterios de Light, es considerado que un paciente tiene un derrame exudativo
cuando se presenta cualquiera de los siguientes hallazgos: una relacion de proteina de
liquido pleural a proteina sérica mayor que 0.5, una relacion de nivel de lactato
deshidrogenasa de liquido pleural (LDH) a suero nivel de LDH mayor a 0,6, o un nivel
de LDH en el LP superior a 200 UI por litro (0> 67% del limite superior del rango
normal para el nivel de LDH en suero). (1) (Tabla 1).



Estos criterios reconocen correctamente en la practica a los exudados (98%), pero
clasifican erroneamente como exudados aproximadamente 30% de los derrames
pleurales cardiacos y el 20% de hidrotorax hepaticos. Este evento es frecuentemente en
los pacientes que han recibido tratamiento diurético o que tienen derrame pleural

hematicos. (5)

Existen otros criterios para establecer entre un exudado y trasudado tomando en cuenta

otros parametros bioquimicos.

Se debe considerar el estudio inicial el aspecto y olor. Un aspecto hematico nos
orientara a neoplasia, hemotérax. La coloracion blanquecina o un liquido turbio se

puede sugerir empiema o quilotérax, el olor putrido plantea la posibilidad de empiema.

€)

Dentro de otros parametros bioquimicos tenemos: la determinacion del colesterol,
diferencia de albumina y proteinas en plasma/pleura, péptido natriurético (NT-
ProBNP), niveles bajo de glucosa en liquido pleural, predominio celular, citologia,
adenosin - deaminasa (ADA), proteina c reactiva, pH, marcadores tumorales,

triglicéridos y factor reumatoide. (Tabla 2).

Si un paciente con insuficiencia cardiaca presenta criterios de Light para exudado, se
recomienda establecer el gradiente de albimina entre el nivel sérico y el del liquido
pleural. Si la diferencia es mayor a 1.2 mg/dl se asumird la naturaleza del DP como un

trasudado. (6)

En este contexto, las determinaciones de los péptidos natriuréticos (moléculas
secretadas por los ventriculos del corazon en respuesta a la distension aguda), pueden
ser utiles en el diagndstico de un derrame pleural causado por insuficiencia cardiaca. En
un metaanalisis reciente, el rendimiento diagnostico del péptido natriurético cerebral
porcidn terminal (NT-proBNP) en liquido pleural tuvo una sensibilidad del 94% y una
especificidad del 91%. (4) Un valor en LP mayor a 1.500 pg/ml presenta una alta

utilidad para diagnosticar los trasudados de la insuficiencia cardiaca. Un valor de



NT-proBNP en plasma mayor de 500 pg/ml tiene el mismo valor diagndstico y evita la

toracentesis.(7)

Durante la revision bibliografica se determind que los hallazgos individuales que
aumentan la probabilidad para que un derrame pleural sea de origen cardiaco, fueron la
presencia de un derrame bilateral visto en una radiografia de térax con un gradiente de
proteina de suero a liquido pleural > 3.1 g / dL. y una concentracion de LDH en el

liquido pleural <250 U /L. (8)

Se han propuesto otros criterios para la clasificacion como exudado con menor
rentabilidad, colesterol en el liquido pleural mayor a 60 mg/dl y cociente del colesterol

entre liquido pleural y suero mayor a 0,3.(5)

Segun Shanthaveeranna et.al en su estudio descriptivo transversal, donde el objetivo fue
comparar la presencia de ceruloplasmina (un tipo de proteina presente en procesos
inflamatorios agudos) con los criterios de Light para diferenciar los trasudados de los
exudados en LP, el resultado fue que ambas medidas pueden ser ttiles para diferenciar
un liquido pleural de tipo inflamatorio del no inflamatorio; siendo el punto de corte de
la ceruloplasmina en LP para exudado un valor > 13.34 mg / dl con sensibilidad y

especificidad de 89.7% y 83.3%. (9).

El predominio celular pretende estrechar el diagnodstico diferencial, asi el predominio
linfocitario (50% del recuento total) generalmente traduce derrames de larga data y es
sugerente de neoplasia, tuberculosis pleural, tromboembolismo pulmonar, artritis
reumatoide, linfoma y quilotérax. El derrame pleural de la insuficiencia cardiaca
también es de predominio linfocitico. Un predominio celular en base a
polimorfonucleares (50% del recuento total) generalmente traduce procesos agudos y es
sugerente de derrame paraneumonico, tromboembolismo pulmonar, derrame de origen
viral, tuberculosis pleural en fase precoz, pancreatitis, derrame por asbestosis benigna y

ocasionalmente neoplasias (20%). (3)



Dentro de patologias que causan un derrame pleural tipo exudado tenemos a la
tuberculosis pleural, sin embargo, por medio de otros pardmetros bioquimicos son
empleados para su diagnoéstico. El andlisis del LP en pacientes con tuberculosis pleural
corresponde a un exudado pleural de predominio linfocitico en la mayoria de los casos
(90%), ocasionalmente es polimorfonuclear en los primeros dias, con niveles elevados

de adenosindesaminasa (ADA), sin eosinofilia y menos del 5% de células mesoteliales.

Los niveles de ADA en LP estdn elevados, con una sensibilidad del 88-100% y
especificidad del 81-97%, y el nivel de corte mas aceptado es de 35 Ul Sin embargo
seguin Bielsa et. al indica que pacientes con virus de inmunodeficiencia humana (VIH)
el predominio celular de neutréfilos mayor a 60%, LDH menor a 500 U/I, radiografias
con borramiento de dngulo costodiafragmatico, glucosa <40 mg/dl y ADA menor a 35
U/l es indicativa de derrame pleural tuberculoso, pero segin Porcel et.al dicen que el
predominio celular es de tipo linfocitico, con punto de corte de 35 U/I, pero Vilena et.al
indica que este punto de corte es aceptado en poblaciones con alta prevalencia y baja
resistencia al tratamiento para tuberculosis pleural, y en poblaciones con poca
prevalencia y alta resistencia se debe complementar para el diagnoéstico con otras

pruebas como cultivo y tincion del liquido o biopsia pleural.

El rendimiento mejora en pacientes menores de 35 afios con una proporcion
linfocitos/neutrofilos en LP > 0,70 (sensibilidad 93-94%, especificidad 94-97%). Los
falsos positivos de ADA inciden principalmente en derrame pleural paraneumodnico
complicados (especialmente empiemas y linfomas), e incluyen otros menos comunes

como la artritis reumatoide o algunos carcinomas.(5)(8)(10)

El derrame pleural bilioso es un fendmeno inusual, presente en ciertas patologias
absceso subfrénicos, peritonitis biliar e invasiva, y procedimientos (es decir, distrofia
biliar percutanea o hepatica). Se realizd una busqueda de forma retrospectiva en
Pubmed, en todo el registro se llega a la conclusion que una relacion de bilirrubina

pleural con el nivel sérico > a 1, orienta el diagnostico de efusion pleural biliar. (11)



En ciertas patologias como la artritis reumatoide tienen una caracteristica bioquimica de
exudado de predominio linfocitico, con glucosa baja (en el 80% por debajo de 50
mg/dl) y pH menor de 7.20 a 7.30, cociente de glucosa pleural/suero < 0,5, LDH
elevada (> 1.000 U/l), asi como factor reumatoide (FR) mayor de 1:320, la causa de
enfermedad cronica es el pseudoquilotorax. Las concentraciones de amilasa en LP con
un valor amilasa pleural y nivel sérico mayor de 1 nos orienta pancreatitis aguda,
pseudoquiste pancredtico, rotura de es6fago, embarazo ectdopico roto y malignidad

pleural secundaria a adenocarcinoma. (12)(5)

La efusién pleural de tipo exudado més comunes son aquellos asociados con una
neumonia subyacente, los denominados derrames paraneumonicos. (1) Al encontrar en
una toracocentesis un pH menor de 7.20, derrame loculado o gérmenes en el LP. Si en
caso de no disponer de la determinacion de pH, la glucosa menor de 60 mg/dl y la LDH
mayor de 1.000 U/l son utiles para identificar y orienta a la necesidad de un drenaje

pleural.(5)

La determinaciéon de proteina C reactiva > 45 mg/L segin Oyonarte en el liquido
sugiere que la causa del derrame es una infeccion del espacio pleural y un valor mayor a
100 mg/L tiene sensibilidad 58% y especificidad 88% para diferenciar entre un derrame

paraneumoOnico complicado de uno no complicado.(3)

Los derrames pleurales malignos representan la segunda causa de DP exudativos y la
causa principal de exudados entre los pacientes que se someten a una toracentesis;
representando mas de 125,000 ingresos hospitalarios por afio en los Estados Unidos,
representando una mortalidad hospitalaria estimada de 11.6% y cargos hospitalarios
asociados de mas de $§ 5 mil millones por afio. La mayoria de los derrames pleurales
malignos provienen de cancer de pulmoén, cancer de mama y linfoma. Se estima que el
15% de pacientes con cancer de pulmén en su presentacion tendrian un derrame pleural

tipo maligno.(1)

Un aspecto macroscopico de liquido tipo hemorrdgico refuerza la sospecha de

malignidad. En mas del 95% se trata de un exudado. Mas del 80% tienen un predominio



linfocitario, con ADA menor de 35 U/l en aproximadamente el 95% de los casos. La
glucosa es menor de 60 mg/dl y el pH de 7,30 en aproximadamente el 30%, lo que
indica enfermedad avanzada, y se asocia con mayor probabilidad de obtener citologia y

biopsia positivas. (5)

El aumento progresivo de los niveles de citocinas como la proteina quimiotactica de

monocitos (MCP) -1 sugieren hacia el diagndstico de un derrame pleural maligno. (13)

Las efusiones pleurales que se asocian con traumatismo toracico, son los quilotérax y
pseudoquilotorax por rotura del conducto tordcico, se incluyen otras causas como
linfoma, tuberculosis y malformaciones linfaticas, la caracteristica bioquimica de::
triglicéridos mayores de 110 mg/dl. Un nivel de triglicéridos inferior a 50 mg/dl
excluye un quilotorax (QT) con razonable certeza en ausencia de dieta o nutricién
parenteral. Cuando el nivel de triglicéridos se sitiia entre 50 y 110 mg/dl la deteccion de
quilomicrones mediante lipidograma confirma el diagndstico. Es obligado diferenciarlo
del pseudoquilotérax, que son DP de larga evolucidn, y con niveles superiores a 200

mg/dl de colesterol en el LP. (12)(5)

3. Conclusion

Los criterios de Light han sido considerados los indicados para la diferenciacion de un
exudado y trasudado. Sin embargo en la revisidn contamos con otros parametros
bioquimicos como son la relacion albimina en suero/liquido pleural <1.2 mg/dl ,
proteinas suero/liquido pleural <3.1 mg/dl, niveles de colesterol en liquido pleural >60

mg/dl y relacion colesterol liquido pleural/suero mayor a 0.3.

Se ha evidenciado en ensayo clinico un nuevo marcador para exudado como es la
ceruloplasmina que comparando con criterios light han demostrado tener poca
significancia diagndstica. Ademas se establece que otro pardmetro en el diagndstico de
exudado por tuberculosis pleural el nivel de corte del ADA es >35 U/L, dependera de la

tasa de resistencia y sensibilidad diagnostica en la poblacion. También se detalla que



niveles de proteina c reactiva en liquido pleural diferencian entre un derrame pleural

paraneumonico complicado del no complicado.

Todos estos marcadores nos orienta a una mejor interpretacion del liquido y de acuerdo
con los resultados, se da la ruta para el seguimiento e inicio de un tratamiento

individualizado para cada patologia.

4. Anexo
Tabla 1. Criterios de Light
Parametros Trasudado Exudado
Relacion de proteina en | <0.5 >0.5
LP a nivel sérico
Relacion de LDH en LP a | <0.6 >0.6
nivel sérico
LDH >2.3 del nivel >200
superior alto  normal
sérico

LP: liquido pleural. LDH: lactato deshidrogenasa.




Realizado por: Harvey Mendieta

Tabla 2. Otros parametros bioquimicos para el estudio del Derrame pleural.

Otros parametros | Trasudado Exudado
bioquimicos

Albumina nivel sérico/LP | >1.2 <1.2
Proteinas nivel sérico/LP | >3.1 <3.1
Colesterol en LP >60 mg/dl
Colesterol en LP/ sérico >0.3
Bilirrubina en LP/ sérico >1

pH en LP >7.45 <7.45

LP: liquido pleural.

Realizado por: Harvey Mendieta
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