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Correlación de valores citoquímicos y
bacteriológicos en el líquido pleural de pacientes
con tuberculosis y carcinoma metastásico
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Se estudiaron en forma prospectiva 32 pacientes con diagnóstico de derrame pleural y en quienes
se llegó a una conclusión diagnóstica con el estudio anatomopatológico de la pleura obtenida con
aguja de Cope.
Se correlacionaron los hallazgos anatómicos con las características citoqu ímicas, inmunológicas y
bacteriológicas dellíquidoJ para obtener un posible patrón citoquímico que pudiese ayudar al diag-
nóstico cuando no se dispone de la biopsia pleural.
En el estudio, 14(43.7%) pacientes tuvieron tuberculosis (TBC)pleural, 6(18.7%) carcinoma (CA)
metastásico a pleura y en 12(37.5%) no se obtuvo una conclusión anatomopatológica.
El trabajo muestra que la biopsia pleural y el cultivo del líquido son los exámenes de mayor espe-
cificidad diagnóstica. Los otros exámenes citoqu(micos no son específicos en el diagnóstico etio-
lógico pero ayudan en la diferenciación entre exudado y trasudado.
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Introducción
Las causas que conllevan a la formación de un

derrame pleural son múltiples, y el tratamiento se
hace dirigido al control de los factores que desen-
cadenan la alteración de los mecanismos homeos-
táticos que producen la acumulación anormal del
líquido en el espacio pleural. Por eso, el identifi-
car la noxa debe ser un objetivo prioritario para
un manejo adecuado. No se debe suponer que el
derrame es una consecuencia evidente de una en-
fermedad ya d·iagnósticada, hay que comprobarlo.
Llegar a un diagnóstico contando con los datos
citoquímicos de un derrame pleural no siempre es
fácil y así, el estudio citoquímico de muchos de-
rrames cuyos cuadros el ínicos no son coneluyen-
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tes, no aportan datos que pudieran orientar en el
diagnóstico. La biopsia pleural y el estudio bac-
teriológico del líquido y de la biopsia aumentan
las posibilidades diagnósticas, pero aún así, queda
un grupo de pacientes sin diagnóstico específico.
En el presente trabajo analizaremos cuál de los
datos obtenidos en los líquidos de los pacientes
con tuberculosis (TBC) y carcinoma (CA) me-
tastásicos a pleura puede ser de ayuda diagnóstica
en el caso de no contar con una biopsia pleural y
cuáles ameritan hacerse en forma rutinaria.

Material y métodos
Se estudiaron en forma prospectiva 32 pacien-

tes con derrame pleural, quienes consultaron al
Hospital Universitario de Barranquilla, entre agos-
to de 1982 y julio de 1983. A todos los pacientes
se les practicó radiografía de tórax, toracocentesis
y biopsia pleural con aguja de COPE. El líquido
fue extraído con jeringas heparinizadas y recogi-
das en frascos igualmente heparinizados. Se de-
terminó el pH con tiras reactivas en el momento
del procesamiento y se tomó simultáneamente
una muestra de sangre. Ambos fueron procesados
en el mismo día de la toma.

La muestra dell íquido fue centrifugada a 3500
rpm durante media hora y al sedimento se le
practicó estudio bacteriológico. Tanto en las
muestras de sangre como las dell íquido se practi-
caron los siguientes exámenes: amilasas, lactato
dehidrogenasa (LDH), proteínas totales (1,2),
electrofóresis de proteínas, inmunodifusión radial
de proteínas, glucosa, C3, C4, anticuerpos anti-
nucleares por inmunofluorescencia, anti DNA por
RIA, proteína C reactiva, prueba para artritis reu-
matoidea (RA test) y prueba para lupus eritema-
toso (LE test). Además, se practicó estudio dife-
rencial citológico en el líquido pleural y se deter-
minó la densidad.

Resultados
De los 32 pacientes estudiados, se obtuvo un

diagnóstico de TBC pleural por identificación de
granuloma con necrosis case osa e'n las muestras de
tejido pleural por biopsia con aguja en 14 pacien-
tes (43.75% ).

GRUPO 1. La edad promedio fue 38 años, 11
varones y 3 mujeres. En ocho pacientes se hizo
tuberculina 5 TU obteniéndose resultado positivo
en uno (12.5% ). En ningún caso se visualizó el
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bacilo tuberculoso con la coloración de Ziehi-
Nielsen (Z-N) y en cuatro pacientes se obtuvieron
cultivos positivos (28% ). Los cultivos fueron ob-
servados durante 12 semanas.

Seis pacientes, un hombre y cinco mujeres, tu-
vieron biopsias confirmatorias de cáncer metastá-
sicos a pleura.

GRUPOII (18.75'10 ), cinco de éstos fueron ade-
nocarcinomas y un cáncer espinocelular. La edad
promedio de este grupo fue 63 años.

GRUPO 111. En los 12 pacientes restantes,
(37.5'/0 ), encontramos dos pacientes con diag-
nóstico de embolismo pulmonar y el resto, 10
pacientes (31.2% ), no tuvieron un diagnóstico cl í-
nico concluyente. En estos pacientes las caracte-
rísticas del líquido fueron inespec(ficas encon-
trándose entre éstos, exudados y trasudados y sus
biopsias no fueron concluyentes.

Las tablas 1 y 2 muestran los datos generales de
los pacientes con TBC y CA respectivamente. El
valor del pH obtenido por tiras reactivas, fue errá-
tico y no concordó con la celularidad de los I í-
quidos ni con el tipo de patología. Los valores
encontrados de la relación líquido/suero de C3 y
C4, fueron mayores de 0.5 para los GRUPOS I
Y 11. Esta es la misma relación que se guarda para
las otras proteínas en los tres grupos. Entre las
pruebas del perfil colágeno, las células LE fueron
las más específicas, no presentándose falsos posi-
tivos en ninguno de los pacientes, mientras que la
proteína C reactiva fue positiva en 61% de los ca-
sos de TBC, 75% en CA y 55% en el GRUPO 111.
Las tablas 1 y 2 también muestran el tipo y nú-
mero de células, no encontrándose una diferencia
notable en los promedios de los leucocitos y ob-
servándose una gran variabilidad en los mismos.
El recuento diferencial muestra poca especifici-
dad para ambos grupos.

En la tabla 3. encontramos los valores de pro-
teínas y sus fracciones electroforéticas, lo mismo
que los valores de IgG, IgA e IgM por inmuno-
difusión radial, tanto en líquido como en suero al
igual que los índices líquido/suero en los pacien-
tes de los grupos I y 11.

El valor de proteínas en el líquido y el índice
líquido/suero concuerdan en ambos grupos con lo
descrito para exudados.

Esta misma relación (índice líquido/suero> 0.5),
se conserva en las diferentes fracciones proteicas
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TABLA 1. TBC Datos generales

Edad: 38
Sexo: llh 3m
PPD +: 1/8 (12.5%)
Coloración: Z.N.+: 0/14
Cultivos +: 4/14 (28%)

Líquido Sangre Ind. L/S

pH 7.13(5.5-8.6)
Densidad 1.032.(1.014-1.0~5)
Amilasa 151.5(94-220) 176(75-412) 0.95
LDH 546.6(93·1740) 315(112-574) 1.82
Prote(nas 4.78(1.0-6.6) 7.5(6.0-9.2) 0.64
Glucosa 77.42(30-156) 107(40-180) 0.91
C3 63.5(40-95) 0.61
C4 32.5(10-60) 0.66
ANA+ 1/14(7.14% ) 1/14(7.14% )
Anti ONA > 5% 2/13(15.3% ) 2/13(15.3% )
PCR + 8/13(61.8% ) 7/13(53.8'" )
RA Test + 1/12(8.33% ) 0/12
LE Test + 0/7 0/7
Leucacitos 4412(56-10500)
PMN 56. (4-90)
Monocitos 44. (10·96)

TABLA 2. CA. Datos generales

Ind. L/S

No. de pacientes: 6
Edad: 63 años
Sexo: 1h5m
PPD: Negativos
Coloración Z·N+: O.
Cu Itivos + : O

LIquido

CA epidermoide (pulmón): 1 '"
AdenoCA (pulmón): 1 '"
AdenoCA (ovario): 1 '"
AdenoCA (no determinado): 2 '"
AdenoCA (no determinado): 1 '"

Sangre

(16'/. )
(161. )
(161. )
(321. )
(16Y. )

pH
Densidad
Amilasa
LDH
Prote{nas
Glucosa
C3
C4
ANA+
Anti DNA > 5"10
PCR+
RA Test
LE test
Leucocitos
PMN
Monocitos

8
1.031
68(45-100)
1427(211-4960)
4.55(4-5.8)
75 (15/109)
50 (30-85)
33.7(25-50)
2/4 (50Yo)
0/4
2/3 (7510)
0/4
0/2
5578(26-20800)
36(5-90)
63.5(10-95)

148.2(45-218)
455.7(186-905)
7.05 (7.0-7.2)
102 (68-40)
95 (15-140)
52.2 (20-75)
1/5 (201'.)
0/4
1/3 (33.3)
0/4
0/3

0.59
3.38
0.59
0.73
0.52
0.64

Salud Uninorte, Barranquilla (Col.L 2 (3): 149 -154, 1985 151



TABLA 3. Comparación de proteínas, fracciones electroforéticas, inmunoglobulinas en líquido
pleural y suero. Indices L/S.

Tuberculosis CA metastásico

Líquido Suero RL/s Lí qu ido Suero RL/s

gm% proteína 5.07 7.50 0.676 4.55 7.05 0.64
+- .70 +- .97 +- .85 + - .1

Albúmina 2.15 3.03 0.70 2.42 2.88 0.84
+- .63 +- .52 +- .75 + - .70

Alfa 1 0.25 .452 0.55 0.22 0.36 0.61
+- +- .131 +- .251 + - .08

Alfa 2 0.58 1.156 0.50 0.35 0.925 0.37
+- 2.58 +- .34 +- .24 +-1.54

Beta 0.60 0.93 0.64 0.67 0.93 0.72
+- 2.02 +- .22 +- 2.80 + - .36

Gama 1.43 1.92 0.70 0.97 1.955 0.75
+- 1.04 +- .83 +- 0.62 + -1.29

mg% 1162.5 1946 0.59 1112.5 1950 0.57
IgG + - 706 +-845 +-645 +-1266

IgA 192.5 292.8 0.65 182.5 352.5 0.51
+ -105.3 + -131.1 +-162.5 +- 236

IgM 106 147 0.72 28 70.12 0.4
+ - 44 + - 48.8 + -14.3 +- 53.

IgM/glob 7.41'/, 7.65·'/, 0.96 2.8/, 3.58:, 0.8

del grupo de TBC y a excepción del valor del ín-
dice de alfa 2 y de IgM, también se conserva en el
grupo de cáncer. Esta misma relación se describió
para los valores del complemento en los dos gru-
pos. Son llamativos los valores promedios y las
desviaciones estándar de los valores de la IgM,
tanto en el líquido como en el suero en ambos
grupos. Se observa disminución de estos valores
en los casos de CA. En la misma tabla se correla-
ciona para cada grupo, qué porcentaje de las in-
munoglobulinas corresponde a las IgM.
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La tabla 4 .. relaciona los valores de proteí-
nas, LDH y amilasa en líquido, sangre y sus res-
pectivos índices líquido/suero en los dos grupos;
además, se correlacionan con los valores promedio
de la densidad. Los valores encontrados para pro-
teína, LDH y densidad corresponden a lo descrito
en la literatura para exudado (3). El índice de
LDH encontrado en estos dos grupos de exudados
es mayor de 1, lo cual puede ser una característica
de los exudados producidos por CA y TBC con re-
lación a los demás exudados, donde los índices se
informan como mayores de 0.6.
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TABLA 4. Comparación de proteínas, LDH, amilasa y densidad en líquido pleural y suero de
TBC y CA.

Proteína LDH Amilasa
Líquido 4.78 546.6 151.5

T.
B. Suero 7.5 315 176
C.

Líquido 4.55 544.2 68
C. Suero 7.05 455.7 180
A.

R L/S 0.59 1.19 0.59

Densidad
1.032

1.031

Discusión
La búsqueda de la etiolog(a en un s(ndrome de

derrame pleural, comienza con una historia e1(-
nica que debe estar orientada a la investigación de
la alteración de los mecanismos homeostáticos
que pueden producir un derrame. El siguiente
paso es la comprobación radiológica del derrame.
La radiograHa puede ofrecer nuevas pistas diag-
nósticas no descubiertas cl(nicamente. Por ejem-
plo, la presencia de masas mediastinales o un me-
diastino que no se desplaza con un derrame ma-
sivo o adenomegalias parahiliares, son hallazgos
que sugieren invasión tumoral de estas estructu-
ras. La falta de desplazamiento del pulmón en su
porción libre a medida que aumenta el derrame,
produciéndose un desplazamiento at(pico, puede
ser una manifestación de alteración del parénqui-
ma pulmonar. Pero la comprobación final yobje-
tiva de la etiolog(a se basa en los hallazgos de pa-
tolog(a y los demás estudios de laboratorio.

La muestra estudiada por nosotros concuerda,
en algunos aspectos, con otras series revisadas,
pero presenta caracter(sticas propils contrastantes
y que son motivo de anál isis.

La frecuencia de TBC pleural de 43.7% ,obser-
vada en nuestra muestra, es alta cuando la compa-
ramos con otras series y está relacionada con la in-
cidencia total de la enfermedad dentro de la po-
blación general estudiada. Para el a'ño de 1977, la
tasa de incidencia fue de 44.1 casos nuevos por
100.000 (4).

Este tipo de manifestación tuberculosa es más
frecuente en la población adulta que en la pobla-
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ción infantil puesto que, generalmente, es una ma-
nifestación de una TBC de reactivación.

El grupo de Bellevue, recopiló 960 niños de los
cuales el 8% correspondió a una pleures(a tu-
berculosa como una manifestación de una TBC
primaria progresiva, después de seis meses de ini-
ciada la enfer,edad (5). Ram (rez de 870 pacien-
tes estudiados (1977-1983) en el Departamento
de Pediatr(a del Hospital San Vicente de Paúl en
la ciudad de Medell (n, no encuentra pacientes con
TBC pleural (6). En una serie de cuarenta pa-
cientes estudiados por nosotros en el servicio de
Medicina Interna del Hospital Universitario de Ba-
rranquilla, encontramos con frecuencia de 42% la
pleures(a tuberculosa como forma de presenta-
ción de la enfermedad.

Son los' focos granulomatosos subpleurales, las
formas desencadenantes del derrame; las caracte-
r(sticas de la población que habita en estas lesio-
nes (poblaciones bacilares < 100.000 bacilos con
crecimiento intermitente), puede ser la causa de
la baja frecuencia de positividad tanto en las tin-
ciones directas como en los cultivos. La muestra
que se estudia obtuvo una positividad del 28'1. de
los cultivos, comparables a lo observado por Levine
et al y otras series (20-25%) (5,7).

De los 14 pacientes estudiados, se aplicó Tuber-
culina 5 TU por inyección intradérmica en ocho
pacientes encontrándose un solo caso positivo
(12.5% ). Esta observación de negatividad de la
tuberculina la hemos hecho en otra serie de 17
pacientes con TBC pulmonar o pleural en quienes
sólo dos (12.5% ) fueron positivas. Esto contrasta
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con la hallada por Hirsch et al, quienes encontra-
ron una positividad del 92% de la tuberculina en
pacientes con TBC pleural (8). No tenemos una
razón clara que justifique este hallazgo; no pode-
mos decir que la mayoría de nuestros pacientes
son anérgicos o que presentan una TBC no reac-
tiva, la cual sería de mal pronóstico y con una res-
puesta muy pobre al tratamiento, puesto que esta
no ha sido la evolución el ínica.

La conclusión establecida por Mestitz et al,
que dice "Un diagnóstico presuntivo de derrame
pleural tuberculoso puede ser hecho con una
combinación de una tuberculina positiva y un
predominio de linfocitos en el líquido pleural"
(9), no es aplicable en nuestro medio. En nuestros
casos, el número de leucocitos y el recuento di-
ferencial no fueron determinantes para diferenciar
TBC de los casos de CA metastásicos a pleu ra. Se
obtuvieron valores muy variables tanto en número
como en el recuento diferencial, situación con-
cordante con lo informado por Dines et al. (6).

De los seis casos de CA, todos son metastásicos'
a pleura correspondiendo cinco de 'ellos a adeno-
carcinomas de diferentes sitios como se observa
en la tabla 2, y uno a un CA espinocelular metas-
tásico desde el pulmón. La biopsia fue el modo
como se obtuvo el diagnóstico y la citolog(a fue
positiva en el 50% solamente. No se presentaron
citologías positivas sin biopsias positivas acompa-
ñantes. El aspecto hemorrágico del líquido que
se presentó en cinco casos (83 % ). fué la carac-
terística más constante después de la biopsia
positiva. Esta característica también es compar-
tida por el 42% de los derrames tuberculosos,
20% de los derrames en quien no se llegó a conclu-
sión diagnóstica y en uno de los dos casos de
tromboembolismo plJlmonar.

Conclusión
De los datos de laboratorio inclu (dos en este

estudio, el análisis anatomopatológico de la biopsia
y el cultivo del líquido son de suficiente especifi-
cidad como para ser considerados los de mayor
ayuda diagnóstica y recomendamos su práctica
como pruebas de rutina en los casos de derrame
pleural. Hay experiencias que informan un au-
mento en la sensibilidad diagnóstica de la TBC
pleural cuando se cultiva el material obtenido por
biopsia (10)
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La determinación de prote(nas, LDH y den-
sidad en el líquido y suero y los respectivos ín·
dices, ayudan en la clasificación en trasudado o
exudados pero no aclaran la etiología (1,2).

Del resto de los exámenes realizados, ninguno
tiene la suficiente especificidad como 'para ser re-
comendado como estudio de rutina y creemos su
práctica debe estar orientada por la historia cI í-
nica y otros hallazgos paraclínicos, con lo cual se
disminuirían los costos del estudio. Al hallazgo
de la disminución del nivel de IgM en los líquidos
de los pacientes con CA metastásicos, no le tene-
mos explicación y debe ser observado en futuros
trabajos.
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