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RESUMEN

En una poblaciéon de 230 pacientes sometidos a dialisis en nuestro servicio
hemos encontrado la presencia de 12 casos de derrame pleural de etiologia no
filiada. En un caso el derrame pleural era previo al inicio de la dialisis. No se ha
encontrado correlacion clinica ni bioquimica respecto a los niveles de uremia en
ningun caso. En todos los casos, el derrame fue exudado, siendo el 83 % de los
casos serohemorragico. En las biopsias pleurales y toracoscopias realizadas es
llamativo una pleuritis fibrinosa, con tabicamientos pleurales y derrames encapsu-
lados. En todos los casos la evolucion fue térpida, con recidivas tras toracocente-
sis repetidas y con engrosamiento pleural progresivo. En un caso existia concomi-
tantemente una pericarditis fibrinosa con liquido pericardico hemorragico. En un
solo caso el antigeno de superficie del virus de la hepatitis B en sangre fue positi-
vo.

El derrame pleural de etiologia no filiada es relativamente frecuente entre los
enfermos urémicos. En la actualidad no se puede establecer con exactitud una
causa concreta responsable del mismo. No obstante, el estado urémico puede
considerarse como medio facilitador de posibles procesos inflamatorios-inmunolé-
gicos desencadenantes.
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IDIOPATHIC PLEURAL EFFUSION IN UREMIC PATIENTS.
A LONGTERM STUDY

SUMMARY

We have reviewed 12 cases of pleural effusion of unellucidated etiology among
a population of 230 patients receiving or having received dialysis in our Center (In
one case the pleural effusion existed previously to the initiation of dialysis). In no
case a correlation could be stablished with the intensity of uremic state. In all
cases the effusion was an exudate, serohemorragic in 83 % of them. Thoracosco-
pies and pleural biopsies revealed fibrinous pleuritis, with pleural tabications and
encapsulated effusions. The evolution was uniformly torpid, with rapid relapses
after evacuation and progressive pleural thickenning. Fibrinohemorragic pericardi-
tis was concomitantly, seen in one case. ,

Idiopathic pleural effusion is relatively frequent among uremic patients in dialy-
sis, and up to now no single factor can be proposed as a cause. Both uremic state,
as a predisposing factor, and viral infection, specially-B hepatitis, have been clai-
med to play an etiological role.

Key words: Pleural effusion. Uremic state.

INTRODUCCION
La aparicidn de un derrame pleural en enfermos urémi-

cos es un hecho frecuente. Muchos pueden ser los facto-
res implicados: insuficiencia cardiaca congestiva, hidro-
nefrosis, infecciones pleuropulmonares, enfermedades

Aceptado: 21 de diciembre de 1983. - sistémicas, dialisis peritoneal, etc. '
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Estudios actuales 2 intentan relacionar la presencia de
virus (CMV, influenza, virus hepatitis B) con presencia de
poliserositis (ascitis, pericarditis, pleuritis) que de forma
aislada o concomitantemente pueden aparecer en estos
enfermos. Los estudios de inmunofluorescencia realiza-
dos en biopsias de estas serosas muestran la presencia
de complejos antigeno-anticuerpos depositados en di-
chas membranas, sugiriendo una base inmunoiégica de-
sencadenada ante la presencia de virus. La presencia de
inmunocomplejos circulantes ha sido ya considerada por
TwaRDOWSKI 2 como responsable de algunas serositis en
insuficiencia renal.

Es bastante comdn la aparicion de pequefios derra-
mes pleurales en enfermos en didlisis peritoneal (DP).
Estos derrames son de evolucion cronica y predominio
derecho. En ocasiones estos derrames pueden ir progre-
sivamente aumentando de tamarnio, llegando incluso a
adquirir volumen masivo *. Mucho menos frecuente es la
aparicion de hidrotérax masivo agudo en relacién con DP
(DPCA, DPI) 5.'°, Como mecanismos relacionados con la
aparicion del derrame se describen defectos congénitos
0 adquiridos y paso via linfatica (este Gltimo mas en rela-
cion con pequenos derrames crénicos) que permitirian el
paso de liquido de didlisis desde la cavidad peritoneal a
la cavidad pleural.

Una entidad distinta, responsable de la aparicion del
derrame pleural en enfermos urémicos, es la llamada
pleuritis urémica, considerando la uremia como Unico
factor presente y responsable, habiendo descartado to-
dos aquellos mecanismos desencadenantes ’.

La pleuritis fibrinosa ha sido ya descrita por HOPPS en
1955 (referido por BERGER '), encontrandose en un
20 % de las autopsias de pacientes urémicos en la era
predidlisis. NiDUs y cols. '2 describen 20 episodios de ro-
ce pleural en 11 pacientes (didlisis peritoneal y hemodia-
lisis) bien dializados, en 4 de ellos habia evidencia radio-
l6gica de derrame pleural y en 9 de éstos no se encontré
- otra causa responsable que la propia uremia. Pocos son
los trabajos escritos en relacién con este tema '3, pero’
en todos ellos aparecen rasgos comunes y bastante ca-
racteristicos que sugieren que la pleuritis fibrinosa pudie-
ra ser un componente del sindrome urémico con caracter
de entidad propia.

La presencia de derrame pleural urémico se ha encon-
trado tanto en enfermos en dialisis peritoneal como en .
hemodialisis. La localizacion puede ser bilateral, unilate-
ral, derecha o izquierda. No se ha encontrado en estos
trabajos una correlacién entre la aparicién del derrame y
niveles de urea plasmatica ni con clinica de pleuritis o
estado urémico. Se ha encontrado en algunos casos ro-
ce pericardico asociado, no siempre acompafado de de-
rrame pericardico. El liquido pleural en la mayoria de los
casos es un exudado serohemorragico. En las biopsias
practicadas se ha encontrado pleuritis fibrinosa en todos
los casos. En estos trabajos se intenta describir la exis-
tencia de una posible entidad aislada en relacidn con el
estado urémico. Se ha relacionado la heparina como po-
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sible factor responsable del caracter hemorragico del de-
rrame en enfermos en hemodialisis '>'3,

El propdsito del siguiente trabajo es un estudio retros-
pectivo de la incidencia del derrame pleural idiopéatico en-
tre nuestros pacientes para establecer un protocolo de
estudio en futuros nuevos derrames pleurates encuadra-
bles en este concepto.

MATERIAL Y METODOS

Desde 1969 a 1983, 230 pacientes con insuficiencia renal cré-
nica (IRC), con etiologias no sensiblemente diferentes a las des-
critas en la EDTA, fueron tratados con didlisis (170 HD, 45
DPCA, 15 DPI) en nuestro servicio, durante al menos 6 meses.
Pauta de tratamiento en enfermos en hemodidlisis: 12-15 ho-
ras/semana con dializadores de 1-1,5 m?, membranas de cefo-
tan o cuprofan, heparinizacién horaria (40, 10, 10, 10 mg.). Pau-
ta de enfermos en CAPD: 4 intercambios permanentes al dia
segun técnicas habituales. Pauta de enfermos en DPI: 20 inter-
cambios de 2 |. de liquido dianeal mantenidos 30 minutos en
peritoneo cada tercer dia. Pacientes con mas tiempo en HD, 12
afos; con mas tiempo en DPCA, 3 afios; con mas tiempo en
DPI, 6 meses. Doce pacientes (8 hombres, 4 mujeres), con
edad media de 47,75 * 10,17 afios, presentaron evidencia ra-
diografica de derrame pleural unilateral o bilateral, de etiologiai
no filiada, habiéndose descartado aquellos derrames secunda-
rios a insuficiencia cardiaca congestiva, neumonia, tuberculosis,
neoplasia, infarto pulmonar, comunicacién pleuroperitoneal. Es-
tas patologias fueron descartadas mediante examen fisico, ra-
diol6gico, bacteriolégico y citol6gico, siendo todos los casos
consultados los Servicios de Cardiologia y Neumologia. Se des-
cartd sobrepeso mediante ultrafiltracién (tanto DP como HD)
apropiada previa, durante y postepisodio de derrame._ )

Estos 12 pacientes (5,21 %) presentaban etiologias diversas
(2 GN crénica, 5 idiopaticos, una pielonefritis crénica, una poli-
quistosis, una amiloidosis, una nefroangioesclerosis y una nefro-
patia drica y nefroangioesclerosis). Su distribucidn en las distin-
tas formas de didlisis fue: una DPCA (8,33 %), 2 DPI (16,5 %),
8 HD (66,66 %) y una previa al inicio de la dilisis (8,33 %). La
duracién del tiempo en didlisis previo al descubrimiento del de-
rrame pleural idiopatico fue: DPCA de 1 a 2,5 afios, DPI 2 me-
ses, HD 31,6 = 28 meses (de 2 a 84 meses) y en el caso previo
a dialisis 5 dias.

Para la evaluacién de estos pacientes utilizamos como rasgos
clinicos: disnea, dolor pleuritico, fiebre, expectoracion. Como
métodos radiol6gicos se realizaron Rx. de térax en posicién
posteroanterior y lateral. Como rasgos anaiiticos, en sangre:
SMAC (método autoanalizador), hematog. 8 y D, serologia virus
hepatitis B en sangre. El liquido pleural extraido por toracocen-
tesis fue sometido a estudios: bioquimica (glucosa, LDH, protei-
nas totales, albumina), citologia, cultivos para gérmenes aero-
bios, anaerobios, hongos y medio de Lowenstein y tincién para
bacilos 4cido-alcohol resistentes. Se realizé biopsia pleural y to-
racocentesis en 7 pacientes mediante los métodos habituales.

Para el seguimiento a largo plazo se realizaron radiografias
de térax seriadas, al mes, 3, 6, 12, 18 y 24 meses; en algunos
casos se realizaron toracocentesis repetidas, estudiandose los
mismos parametros que en extracciones previas.

RESULTADOS

En la tabla | vienen reflejados los rasgos clinicos mas
llamativos que se presentan en el derrame pieural. En 2
casos la disnea se acomparié de ortopnea y en 2 casos
la tos se asocié a expectoracién. En 2 casos el derrame
pleural se asoci6é a derrame pericardico moderado y ma-
sivo. Ningin caso se asoci6é a ascitis.



TABLA |
MANIFESTACIONES CLINICAS

N.° ptes. %
Fiebre ......................... 6 50
Dolortoracico................... 9 75
Disnea......................... 8 66,6
I T S 6 50
Astenia ........................ 2 16,6
Expectoracién .................. 2 16,6

En la tabla Il vienen descritas las caracteristicas radio-

l6gicas del derrame. La localizacion del derrame era de

predominio derecho (58,3 %) y en un caso fue bilateral
(8,33 %). La mayoria de los derrames fueron moderados
(de 1/4 a 1/2 hemitorax) y severo (de 1/2 a 3/4 de hemi-
térax). El 16 % de los casos fue leve (menor de 1/4 de
hemitérax), no hallando en ninglin caso derrame masivo
(mayor de 3/4 de hemitérax). En ia mayoria de los casos
es tipica la presencia radioldgica de engrosamientos y
pinzamientos pleurales que producen derrames encap-
sulados. En el 83 % de los derrames el aspecto de! liqui-
do extraido fue serohemorragico-hemorragico, siendo en
un 17 % (2 pacientes) el liquido pleural de aspecto claro,
tratandose en ambos casos de enfermos en hemodiali-
sis. Los derrames hallados en DPCA, DPI y previo a dia-
lisis fueron también serohemorragicos-hemorragicos. El
contenido en glucosa del liquido pleural fue variable
(118 £ 66 mg. %), apareciendo en 4 casos valores supe-
riores a 100 mg. %; uno de ellos correspondia a un pa-
ciente en dialisis peritoneal intermitente y los otros 3 a
pacientes en HD. Los valores de LDH fueron de
220 + 190 mU/ml., 3 de estos valores estaban por enci-
ma de 200 mU/ml. En todos los casos la concentracion
de proteinas totales en el liquido pleural fue superior a 3
g. %.

En el estudio citoldgico, en el 50 % de los casos apa-
recen incontables hematies, en el resto de los casos el

TABLA 1l
CARACTERISTICAS DEL DERRAME

Volumen N.° Ptes. %
Leve.. ... 2 16
Moderado ...................... 5 42
Severo............... . 5 42
Masivo.................... ... 0 0
Localizacion
Derecho ....................... 7 58,3
lzquierda....................... 4 33,3
Bilateral ........................ 1 8,3
Aspecto
Serohem.-hemorragico........... - 10 83 -
Claro ............... . ... . ... 2 17
Bioquimica
Glucosa........................ 118,7 + 66,16
LDH . ... 220 + 190
Prot.tot. ....................... 441 + 1,38

DERRAME PLEURAL IDIOPATICO EN UREMICOS

nimero de hematies se encontraba en valores medios
de 34.203 + 25.702. El valor medio de leucocitos fue de
764.5 + 871. En el 50 % de los casos destacé una im-
portante linfocitosis con linfocitos maduros. En un pa-
ciente se encontré eosinofilia franca en liquido pleural.
En todos los casos aparecian células mesoteliales aisla-
das o agrupadas sin atipias ni signos de malignidad.

En la tabla Il vienen recogidos los datos correspon-
dientes al estudio bioguimico sanguineo. Encontramos
que los valores hallados se ajustaban y no diferian de los
del resto de la poblacién.

En el estudio bacteriolégico todos los cultivos fueron
negativos (aerobios, anaerobios, hongos y medio de Lo-
wenstein). También fueron negativas las tinciones para
bacilos acido-alcohol resistentes en jugo gastrico, liquido
pleural y esputo. Se realizaron determinaciones de anti-
geno y anticuerpos frente al virus de la hepatitis B en
todos los pacientes; s6lo en un caso el antigeno frente al
virus de la hepatitis B fue positivo (9 %). En este pacien-
te la localizacion del derrame fue en el hemitérax dere-

TABLA Il
BIOQUIMICA SANGUINEA

Valores medios

Hto. ... .. .. 26,05 + 10,20
Hemogb........................ 74 £ 29
Leucoc. ...........ooiiiiina 7.575 + 2817
Plaquetas ...................... 328.000 + 118.000
GOT ... 249 +1438
GPT .. 453 +439
LDH ... 2244 + 109
Foale........................... 171,5 115
Ac.rico ......... ... . ... .. 8,15+ 1,8
BUN ... ......... ... ... 86,7 +28
Creatinina...................... 115 + 34
Calcio .......cooiii 915+ 1.3
Fésforo ........................ 54 £ 12
Protein.tot. ..................... 6,46 + 0,84

cho, de aspecto hematico, no presentando diferencias
significativas con respecto al resto de los casos.

En 7 pacientes se realizaron toracoscopias y biopsias
pleurales, evidenciandose rasgos comunes en ambas
técnicas. Por toracoscopia se encontré de ferma unifor-
me en todos los casos la existencia de tabicamientos
pleurales con derrames encapsulados, abundante fibrina,
pleuras hiperémicas y congestivas, no apareciendo ima-
genes sugestivas de malignidad ni especificidad. En un
caso, junto con los rasgos mencionados anteriormente,
se encontré un area de aspecto sugestivo de infarto pul-
monar junto con zonas de retraccion importante del pa-
rénquima por fibras de evolucién antigua. En las biopsias
practicadas se evidenci6 en todas ellas un intenso dep6-
sito eosinofilico correspondiendo a fibrina, con zonas de
inflamacién crénica en las que predominaban linfocitos y
células plasmaticas.

La evolucién a corto plazo fue térpida en todos los en-
fermos. En la mayoria de ellos la recidiva del derrame
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tras su primera evacuacion fue la regla, no llegandose a
resolver en principio a pesar de dialisis agresivas. En 3
pacientes se efectuaron nuevas toracocentesis en un pe-
riodo de tiempo que oscil6 entre 1 y 3 meses, no hallan-
dose modificaciones en las caracteristicas de! derrame
respecto a las extracciones anteriores. En las radiogra-
fias de térax seriadas se evidenciaba en todos los casos
una pleuritis residual. En 2 pacientes, a los 12 y 24 me-
ses, el derrame desaparecié de forma espontanea, no
encontrandose relacién con ningun tipo de tratamiento,
intensidad de didlisis, etc. En el resto de los pacientes,
junto con la presencia de paquipleuritis residual, persistia
un derrame de intensidad variable pero en menor cuantia
que derrames previos con marcado encapsulamiento del

mismo. En 4 pacientes se inicid tratamiento tubercu--

lostatico de forma empirica, no teniendo ninguna eviden-
cia de posible proceso tuberculoso. En ninguno de los 4
pacientes se evidencié una mejoria clara. En uno de los
pacientes, y durante el tratamiento tuberculostatico, pre-
senté un episodio de derrame pleural en el lado contrala-
teral de intensidad moderada, junto con una intensifica-
cion del derrame crénico anterior. Se realizd toracocente-
sis en ambos hemitérax, siendo en ambos casos el liqui-
do de aspecto serosanguinolento, y el estudio bioquimico
y citoldgico, y cultivos correspondian a los mismos resul-
tados obtenidos en el primer derrame.

DISCUSION

La aparicion del derrame en los 12 pacientes no tiene
ninguna relacién con el momento de la instauracién de la
dialisis, de forma que éste puede aparecer en cualquier
momento del sindrome urémico. Este hecho ha sido tam-
bién observado por BERGER en un estudio de 14 pacien-
tes.

Los rasgos clinicos mas importantes en estos pacien-
tes han sido la disnea y el dolor pleuritico, y en menor
grado la fiebre. Esto difiere de los hallazgos de
BERGER ', el cual describe la fiebre como el rasgo mas
caracteristico, siendo la disnea el menos importante. No
hemos encontrade una buena correlacién entre clinica y
presencia del derrame, 'sin embargo, en ningun caso la
localizacion del mismo fue un hecho casual en un pa-
ciente asintomatico. GALEN '3 en 1975 describe en uno
de sus casos un derrame pleural izquierdo asintomatico.

En nuestro estudio, la localizacién es predominante-
mente derecha (58,3 %), mientras que BErGer'' en-
cuentra en sus pacientes un predominio de hemitérax iz-
quierdo. En el 83 % de los casos el derrame es de as-
pecto serohemorragico-hemorragico como ya anterior-
mente habia sido descrito por BERGER "' y GALEN '3, Es-
tos mismos, en su estudio, llegan a la conclusién de que
la heparina puede ser el factor que transforme el derra-
me pleural en hemorragico. GALEN '® basa esta hipo-
tesis al encontrar la transformacién de un derrame se-
rofibrinoso a hemorragico al pasar un paciente de DPI a
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HD. Sin embargo, en 3 de nuestros pacientes el derrame
serohemorragico coincidia con el periodo de tratamiento
en DP en 2 de ellos y en periodo prediélisis en el otro.

Los valores. elevados de glucosa en el liquido pleural
hallados en un enfermo en didlisis peritoneal pudieran
hacer pensar en que se tratara de un hidrotérax secunda-
rio a didlisis peritoneal por paso de liquido de dialisis desde
la cavidad peritoneal al espacio pleural. Sin embargo, este
paciente presentaba el derrame en e! lado izquierdo y su
aspecto era tipicamente hemorragico, no siendo ninguna
de las dos caracteristicas del hidrotérax agudo 5-'°.

La presencia de hematies y leucocitos junto con un al-
to contenido de proteinas y LDH contribuyen a filiar el
derrame pleural como un exudado segun criterios de
LINGT y cols. . En nuestro estudio, siguiendo estos crite-
rios, todos los derrames fueron exudados. En un caso se
encontré una eosinofilia en el liquido pleural, siendo ya
descrita anteriormente por BERGER ' y Nibus '2 con ran-
gos de 86 %, 16 % y 14 % de eosindfilos.

Los hallazgos en las toracoscopias y biopsias pleurales
coinciden con los ya descritos anteriormente '''2. En
nuestros pacientes se encontré en todos los casos una lla-
mativa pleuritis fibrinosa con tabicamientos, que llegaba
incluso a imposibilitar o cuando menos a dificultar la colo-
cacion de drenajes pleurales. En un paciente se describid
en la toracoscopia zonas sugestivas de infarto pulmonar
simultaneas a la presencia de antiguas fibrosis pleurales
que producian importante retraccién del parénquima pul-
monar. El estudio gammagréfico pulmonar de este pacien-
te descartd la posibilidad de infartos pulmonares y por no
presentar rasgos tipicos y por tratarse de una hipoperfu-
sibn generalizada. Anatomopatolégicamente, los estu-
dios microscopicos ponian en evidencia la presencia de
un importante depésito eosinofilico, correspondiendo a fi-
brina y un predominio de células plasmaticas y linfocitos
bien aislados 0 en grupo junto con presencia de céluias
mesoteliales activas. En ningun caso se encontraron sig-
nos de malignidad en el estudio citolégico. En un pacien-
te, inmediatamente tras la aparicién del derrame pleural,
aparecié un derrame pericardico severo que le llevé a
una situacion clinica de bajo gasto. En la pericardiocen-
tesis se extrajo un liquido de aspecto hemorragico con
predominio de células inflamatorias crénicas y mesotelia-
les sin signos de atipia. En la biopsia pericardica se en-
contré una pericarditis fibrinosa cronica. BERGER '' en-
cuentra en alguno de sus pacientes un roce pericardico
simulftaneo al derrame pleural, pero sin evidencia radio-
grafica de derrame pericardico. GALEN '® refiere la coe-
xistencia de poliserositis en el sindrome urémico como
ya habia sido referido por Cornty y Lindsay y Singh.

Nuestro estudio es retrospectivo y, por tanto, limitado
en cuanto a resultados por falta de orientacién en el mo-
mento de los episodios. El fin de nuestro trabajo ha sido
tan sélo ver la incidencia del derrame pleural urémico
idiopatico en nuestro servicio y establecer un protocolo a
seguir para aquellos nuevos casos que se presenten en

‘nuestros pacientes.



En definitiva, no hemos encontrado una correlacion de
la existencia del derrame pleural con signos clinicos ni
bioquimicos; siendo estos Gitimos considerados por
BERGER ' como posibles factores desencadenantes. En
nuestra opinidn, este derrame puede ser un proceso in-
flamatorio-inmunolégico desencadenado por factores de
tipo infeccioso virico 2 o autoinmune 3.
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