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RESUMEN

Introduccion: En las Ultimas décadas se ha observado un aumento de la prevalencia del
derrame pleural paraneumonicos. La fibrindlisis intrapleural para el tratamiento permite destruir
los puentes de fibrina facilitando el drenaje, pero no esta exento de complicaciones.

Objetivo: describir el uso de fibrinoliticos y sus posibles complicaciones hematoldgicas en el
derrame pleural paraneumonico.

Métodos: se realizdo una revision bibliografica sobre el derrame pleural paraneumonico Se
expreso criterios de autores y resultados de investigaciones disponibles en las bases de datos
SciELO, Medline, PubMED. Se empled un total de 30 referencias bibliograficas, mas del 75 % de
la literatura consultada corresponde a los ultimos cinco afios.

Desarrollo: El derrame pleural puede ir desde la aparicién de escaso liquido seroso en la cavidad
pleural, hasta un exudado fundamentalmente de origen bacteriano. La situacion clinica, el
tamafo del derrame y sus caracteristicas son determinantes de la toma de decisiones.
Conclusiones: El derrame pleural en los Gltimos 10 afios se ha reportado un aumento en su
incidencia, especificamente de etiologia neumocdcica y estafilococcica. El tratamiento consiste
en la administracién de antibiotico asociado a fibrinoliticos y/o tratamiento quirdrgico. Entre los
fibrinoliticos a emplear esta la Estreptoquinasa. Su indicacion sera en el derrame complejo. La
complicacion mas frecuente a nivel pleural es le hemorragia.

Palabras clave: Derrame Pleural; Estreptoquinasa; Neumonia.
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ABSTRACT

Introduction: An increase in the prevalence of parapneumonic pleural effusion has been
observed in recent decades. Intrapleural fibrinolysis for treatment allows destruction of fibrin
bridges facilitating drainage, but it is not without complications.

Objective: to describe the use of fibrinolytics and its possible hematologic complications in
parapneumonic pleural effusion.

Methods: a bibliographic review on parapneumonic pleural effusion was carried out. Author
criteria and research results available in SciELO, Medline, PubMED databases were expressed. A
total of 30 bibliographic references were used, more than 75 % of the literature consulted
corresponds to the last five years.

Development: Pleural effusion can range from the appearance of scarce serous fluid in the
pleural cavity to an exudate mainly of bacterial origin. The clinical situation, the size of the
effusion and its characteristics are determinants of decision making.

Conclusions: Pleural effusion in the last 10 years an increase in its incidence has been reported,
specifically of pneumococcal and staphylococcal etiology. Treatment consists of antibiotic
administration associated with fibrinolytics and/or surgical treatment. Among the fibrinolytics to
be used is streptokinase. Its indication will be in complex effusion. The most frequent
complication at pleural level is hemorrhage.

Keywords: Pleural Effusion; Streptokinase; Pneumonia.

INTRODUCCION

En los Ultimos afios se informa un aumento de hospitalizaciones pediatricas por neumonias
bacterianas y sus complicaciones, como el derrame pleural paraneumonico,(!) definido como una
coleccién de liquido en el espacio pleural en relacion con una neumonia.(?

Clasicamente éste pasa por tres estadios: I) exudativa, II) fibrinopurulenta y III) organizativa.
La mayoria de dichos derrames se presentan en estadio exudativo y resuelven con antibidticos.
Cuando la infeccion progresa, se deposita material fibrino-purulento formando tabiques (estadio
II) y puede aparecer una capa gruesa de fibrina sobre la pleura visceral y parietal que dificulta
la expansion del pulmén (estadio III).(®

Esta entidad afecta anualmente a 450 millones de personas en el mundo, de los cuales 156
millones de nuevos episodios acontecen en menores de cinco afios.*)

Se estima una incidencia de efusiones pleurales paraneumonicas de 1-3,3 casos / 100 000 nifios
y el 28-40 % de los hospitalizados por neumonia adquirida en la comunidad (NAC) presentan
efusiones paraneumonicas.®® El empiema pleural es una manifestacion frecuente de la
enfermedad pleural en nifios de paises en desarrollo.(®)

En América Latina, 14 % de los fallecidos menores de 5 afios se deben a neumonias, para un
aproximado de 60 000 fallecidos.(®:7:8)
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En Cuba, la influenza y neumonia ocupan el cuarto lugar dentro de las causas de mortalidad
infantil y son la principal causa de muerte de origen infeccioso.(®19 De las neumonias, 8,7 % son
graves y causan la muerte de dos millones de nifios en paises en vias de desarrollo, 90 % de
ellas son producidas por Streptococcuspneumoniae (S. pneumoniae) y Haemophilusinfluenzae
(Hib).(219

El tratamiento inicial de esta complicacidon asocia a antimicrobianos. El drenaje por tubos
pleurales puede fallar debido al fluido viscoso y la presencia de multiples tabiques del espacio
pleural, por lo que es necesario la cirugia toracoscépica asistida por video (VATS) o toracotomia
y decorticacion.®

La fibrindlisis intrapleural para el tratamiento de los derrames pleurales se describié en 1949,
Su uso precoz disminuye la viscosidad, rompe los tabiques y la cascara pleural temprana, lo cual
facilita el drenaje y evita procederes quirdrgicos.(11/12)

En el Centro de Ingenieria Genética y Biotecnologia (CIGB) de La Habana se obtuvo en 1990 la
estreptoquinasa recombinante (SKr; Heberkinasa®), primera molécula de estreptoquinasa
obtenida por las técnicas de ADN recombinante.(?) Es un agente fibrinolitico que interactda con
el plasmindgeno y forma un complejo activo con actividad de proteasa.(3

La instilacion de estos agentes dentro del espacio pleural estd indicada, en situaciones en que
hay un derrame multiloculado, sea de origen hematico, purulento o paraneumédnico
complicado.(14:15)

Son pocos los estudios realizados en nifios en cuanto a esta tematica por lo que de acuerdo con
lo expuesto se decide realizar una revisién bibliografica con el objetivo de describir el uso de
fibrinoliticos y sus posibles complicaciones hematoldgicas en el derrame pleural paraneumaonico.

METODOS

Se realizé una revision bibliografica con el empleo de literatura nacional e internacional, en
formato electrdonico e impreso, el derrame pleural paraneumaonico y el uso de fibrinoliticos con
sus posibles complicaciones hematoldgicas, se expresaron criterios de autores y resultados de
investigaciones sobre el tema.

La busqueda de fuentes de informacion se realizdé entre los meses de octubre y diciembre de
2021. La literatura empleada fue tomada de articulos y textos disponibles en las bases de datos
SciELO, Dominio de las Ciencias, Medline, PubMed entre otras y se emplearon descriptores
informaticos como: derrame pleural, fibrindlisis intrapleural, complicaciones por uso de
estreptoquinasa, neumonia complicada.

Se utilizé el método empirico para la observacion documental, y los métodos tedricos: historico-
légico y analisis-sintesis, en el procesamiento de datos y criterios de autores de las literaturas
consultadas.

Se emplearon un total de 39 referencias bibliograficas. Como criterio de seleccion de las
literaturas se establecié que el 75 % de las referencias empleada correspondiera a los ultimos
cinco afos.

‘Q‘; .EQ'MVE..D.‘ www.revcmpinar.sld.cu CC-BY-NC- 4.0

7

7

ARTICULO REVISION

Pagina 3


http://www.revcmpinar.sld.cu/
http://www.revcmpinar.sld.cu/

) ISSN: 1561-3194 RNPS: 1877
Llamazares-Pérez1, et al. Rev Ciencias Médicas. 2023; 27(2023): 5815

DESARROLLO
Anatomia pleuropulmonar

Para una mejor comprension de las diferentes alteraciones patoldgicas que pueden afectar la
pleura y cavidad pleural, es necesario poseer conocimientos basicos sobre la anatomia vy
fisiologia pleurales.(1®

El organismo humano cuenta con varios aparatos y sistemas para su funcionamiento, el
respiratorio es uno de ellos, que tiene como dérganos principales los pulmones, con su unidad
basica estructural, la cual permite la obtencion de oxigeno y la expulsién de didxido de carbono
entre otras funciones. Ubicados en la caja toracica estan cubiertos por la pleura, una membrana
fina que recubre los pulmones con sus cisuras, el mediastino, el diafragma y la pared costal, de
forma separada en cada hemitérax. Clasicamente se establece la distincion entre la pleura
parietal y visceral, pero en realidad se trata de una membrana continua y la transicion entre
ambas pleuras se encuentra en el hilio pulmonar.(®

La vascularizacion pleural procede integramente de la circulacion sistémica, tanto en la pleura
parietal como en la visceral. El liquido que se produce en la pleura es reabsorbido
fundamentalmente a través de la circulacién linfatica.(®®

El liquido pleural es un ultrafiltrado plasmatico procedente de ambas hojas pleurales, su volumen
no supera los 5 a 15 ml en el adulto sin enfermedad, su produccién es aproximadamente 0,1 a
0,2 ml/kg de peso corporal por dia, su aspecto es claro, contiene 1,5 g/dl de proteinas y
alrededor de 1 500 células/ml a predominio de monocitos y con un pH de 7,6. El derrame pleural
se produce cuando hay un desequilibrio entre la produccién y la reabsorciéon de liquido
pleural.(16:17,18)

En cuanto al mecanismo por el que se produce el derrame pleural existen al menos, 6
mecanismos responsables: (%)

1. Aumento de las presiones hidrostaticas. Este mecanismo tiene especial importancia sélo
cuando se elevan las presiones capilares de la circulacién pulmonar.

2. Descenso de la presiéon oncdtica en la microcirculacién. Es poco habitual, debido a la gran
capacidad de reabsorcién de la circulacion linfatica, que puede reabsorber hasta 30 veces el
volumen de liquido pleural.

3. Aumento de la presién negativa del espacio pleural. Ocurre de forma exclusiva cuando hay
una atelectasia pulmonar masiva. Es dudoso que por si solo dé lugar a un gran derrame sin
gue exista causa sobreafiadida.

4, Aumento de permeabilidad en la microcirculacion. Es un mecanismo que se produce, sobre
todo, cuando la pleura esta implicada en el proceso patoldgico dando lugar a los exudados.

5. Deterioro del drenaje linfatico. Es uno de los principales mecanismos responsables de la
persistencia del derrame pleural. Constituye el principal mecanismo de produccion de derrame
pleural de origen tumoral. También se produce en el bloqueo o rotura del conducto toracico,
gue provocara un quilotérax y puede ser secundario a tumores (linfoma), traumatismos o
infecciones (filariasis). Otras causas con claro deterioro del drenaje linfatico como principal
mecanismo son la sarcoidosis y el derrame posradiacion.

6. Movimiento de fluido desde el peritoneo. Esto se produce a través de los linfaticos y defectos
diafragmaticos de pequeifo tamano. Ejemplo son los derrames secundarios a ascitis,
obstruccion urinaria, dialisis peritoneal, en el sindrome de Meigs y procesos pancreaticos. (1319
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La presencia de liquido en el térax figura entre las afecciones mas antiguas que ha tenido que
enfrentar la humanidad, correctamente considerada como un sindrome porque reunia un
conjunto de sintomas y signos clinicos de diversa etiologia, llamado sindrome de interposicion
liquida pleural. (119

Entre las diferentes causas que producen este sindrome, el derrame pleural de causa infecciosa
ocupa un lugar relevante.(20)

La neumonia constituye una de las causas mas frecuentes de derrame pleural en los nifios; un
por ciento importante de los que precisan hospitalizacién lo desarrollan y dentro de estos, un
grupo significativo se complica. (21

Definicion y clasificaciéon

Derrame pleural: entidad nosoldgica que puede ir desde la aparicion de escaso liquido seroso en
la cavidad pleural, hasta un exudado francamente purulento de volumen variable.(8)

Derrame pleural complicado: aquel en el que el tratamiento médico habitual fracasa y tiende a
la loculacién siendo necesario el uso de agentes fibrinoliticos o bien de la cirugia de
desbridamiento pleural y a veces incluso la decorticacion pulmonar.(®

Para los derrames asociados a neumonias bacterianas hasta el momento actual, se ha utilizado
la siguiente terminologia:(7:22)

e Derrame o pleuresia paraneumonica: cualquier derrame asociado a una neumonia bacteriana,
absceso pulmonar o bronquiectasia.

¢ Empiema: se define como la acumulacion en la cavidad pleural de liquido purulento, espeso
y cremoso, con frecuencia maloliente. También puede ser un liquido turbio o claro, con
predominio de polimorfonucleares conteniendo granulaciones téxicas y, frecuentemente, con
gérmenes en el examen microscépico.

Cualquiera que sea el origen de la infeccién, la evolucién del empiema puede esquematizarse en
cuatro fases sucesivas: fase de pleuritis seca, fase aguda o exudativa, fase fibrinopurulenta,
subaguda o de transicidon y fase cronica o de organizacion.(®

A.-Pleuritis seca: (< de una semana)

El proceso inflamatorio del parénquima pulmonar se extiende a la pleura adyacente produciendo
una reaccion pleuritica local, sin derrame pleural por lo que muchos autores la consideran como
etapa precedente y no propia del derrame pleural. Clinicamente se corresponde con la aparicion
de dolor toracico pleuritico y con la auscultacion de un roce pleural.

B.- Aguda o exudativa: (primera semana)

Como respuesta a la inflamacion de la pleura y al aumento de la permeabilidad capilar, el espacio
pleural es ocupado por un liquido fluido (en principio estéril en la mayoria de los casos) de baja
celularidad. El pulmdn aldn se encuentra libre de adherencias y el liquido pleural muestra cifras
bajas de leucocitos y lactatodeshidrogenasa (LDH), asi como valores normales de glucosa y pH.

En esta fase, la restauracion integra anatomica puede conseguirse con tratamiento médico, se
reabsorbe el derrame y se consigue la reexpansion pulmonar completa. Este periodo puede ser
tan corto como 48 horas.
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C.- Subaguda o fibrinopurulenta: (segunda - tercera semana)

El liquido se hace mas turbio debido al incremento de polimorfonucleares, bacterias y fibrina.
Esta Ultima cubre a modo de laminas ambas hojas pleurales limitando la expansiéon pulmonar.
Si este estadio progresa, se forman loculaciones por membranas limitantes. La rapidez e
intensidad de esta evolucion esta influenciada por el tipo de germen y la eficacia del tratamiento.
El pH y la glucosa en liquido pleural disminuyen y la LDH aumenta.

D.- Crdnica u organizativa: (cuarta - sexta semana)

Se caracteriza por la organizacién de la denominada corteza pleural por invasion de capilares y
fibroblastos. El liquido pleural es viscoso y contiene mas de un 65 % de sedimento, lo que indica
que ya se ha producido la sinfisis pleural. El pH del liquido pleural es menor de siete y la glucosa,
menor de 40 mg/dl. La corteza se fija a |la pleura visceral de la que serd inseparable, asi como
a la pleura parietal, al diafragma y al resto de los elementos de la pared toracica. (8:21,22:23)

La revisién de la literatura médica muestra que la secuencia ldgica de estas etapas no ocurre de
la misma forma en todos los pacientes; en ella influyen los microorganismos causantes, su
variabilidad bioldgica y virulencia y la diversidad de formas de presentacion.(19:22)

Historia

La presencia de liquido en el térax figura entre las afecciones mas antiguas que ha tenido que
enfrentar la humanidad.

Hasta pasados los primeros afios del siglo xx, los cirujanos temian la apertura de la cavidad
pleural. La experiencia adquirida en heridas de guerra durante los siglos precedentes habia
demostrado repetidas veces los efectos rapidamente fatales que podian presentarse cuando una
amplia abertura de la pared toracica.(®24

Durante las primeras décadas del siglo XX, uno de los problemas con que mas frecuentemente
debia encontrarse el cirujano toracico era el empiema pleural. Durante la I Guerra Mundial se
cred la Comision del Empiema, cuya contribucién a los conocimientos actuales sobre su
tratamiento fue muy destacada.(®3 En aquella época era frecuente que una neumonia se
complicara con un empiema.

Desde la primera descripcion de la instilacién pleural de fibrinoliticos por Trillett y Sherry en
1949 hasta el momento actual, se han comunicado pocos estudios comparando la eficacia de
esta técnica con la cirugia convencional y la videotoracoscopia con resultados debatidos, pero
aun en la actualidad su utilidad es controvertida por los diferentes autores y los beneficios de
esta técnica se comparan con la videotoracoscopia, la toracotomia e incluso con la colocacion de
tubo de drenaje, como Unico procedimiento.(??)

La década de 1950 marcé una nueva etapa para esta afeccion, por la utilizacion clinica de los
antibidticos de nueva creacién, motivo por el cual disminuyé notablemente la incidencia de la
enfermedad y se produjo un cambio en los microorganismos que la originaban. (*4) Otro elemento
importante fue la existencia de estudios radioldogicos mas precisos en el diagnostico y
seguimiento de los pacientes: se asentaban las bases de la imagenologia, no obstante esta
afeccidn continuaba siendo un problema de salud.(?

Ya en 1984 se comunicé el uso de catéteres en el drenaje de colecciones empiematosas en las
cuales habia fracasado el tratamiento con tubo toracico convencional.(®)
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Después de ser realizada la primera apendicectomia por laparoscopia y en 1987 la primera
colecistectomia, el mundo de los tratamientos en estas afecciones después de estos hechos
revoluciond y era posible utilizarlos también en el térax. (1524

En la literatura consultada se enuncia que desde 1973, escribieron el uso de urocinasa en el
drenaje de un hemotédrax a través de un tubo de drenaje convencional con buenos resultados y
posteriormente, en 1987, se comunicd con éxito el drenaje de dos hematomas extravasculares
infectados, insertando un catéter e instilaciones sucesivas de urocinasa.(13:14)

Mas tarde en otros trabajos publicados,(1623) se consiguen éxitos entre el 90 y el 100% de los
casos en el tratamiento de los derrames pleurales multiloculados y hemotoérax, con la instilacion
intracavitaria de urocinasa a través de catéteres percutaneos colocados bajo control
radioscopico.

Epidemiologia

El derrame pleural paraneumoénico cada dia se hace mas frecuente como complicacion de la
neumonia, la cual provoca unos 1,3 millones de fallecimientos anuales en nifios menores de
cinco afios, lo que supone el 18 % de todas las muertes a esta edad, ocurriendo el 99 % en
paises con pocos recursos.(?

Las infecciones respiratorias agudas bajas en el afio 2019 representaron la quinta causa de
mortalidad infantil y la tercera de mortalidad post-neonatal.(® Se estima que durante los cinco
primeros afios de vida un nifio padece de cinco a nueve episodios de infeccién respiratoria aguda
por afio; y que dos de cada 100 de estos episodios desarrollan neumonia. (28

En paises desarrollados, como los de Norteamérica, Europa, Oceania y en Japdn, se estima que
suceden hasta 2,6 millones de casos anuales de neumonia en nifios menores de cinco afos,
causando 1,5 millones de hospitalizaciones y aproximadamente 3.000 muertes por esta causa,
cifra superior a los fallecimientos por meningitis.(*

Las neumonias son una de las causas mas frecuentes de derrame pleural en los nifios.
Aproximadamente un 40 % de las neumonias que precisan hospitalizacion en nifios presentan
derrame pleural y un 0,6-2 % de las neumonias se complican con empiema.(4®)

Las infecciones respiratorias agudas en América, segun reportes de la OPS/OMS generan entre
el 30-40 % de las hospitalizaciones de las que un 60 % son por neumonia.(16)

En los Estados Unidos mas de un millon de pacientes requieren ingreso hospitalario cada afio y
el costo estimado del tratamiento de un paciente con NAC no complicada ingresado en un
hospital es 20 veces mayor que su tratamiento ambulatorio.(18:23)

En América Latina y el Caribe, mas de 80.000 nifios menores de 5 afios mueren cada afio por
infecciones del tracto respiratorio y de ellos, el 85 % por neumonia.(16)

Cuba no esta exenta de este aumento, las enfermedades respiratorias agudas en el nifio se
incrementan y aunque la mortalidad por neumonia ha tenido una disminucion considerable en
los ultimos afios se obtienen tasas similares a las de paises desarrollados.(?:?)
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Un por ciento significativo de las neumonias evolucionan con un DPPN, las complicaciones
pulmonares y extrapulmonares derivadas de éste se incrementan y 0,6 - 2 % se complican con
empiema.(®°)

Diagnéstico

La situacién clinica, el tamafio del derrame y sus caracteristicas son determinantes de la toma
de decisiones.(!®

Se sospecha derrame pleural cuando hay un empeoramiento del estado general, aparicién de
dolor pleuritico, disminucién de la movilidad del hemitérax afectado, matidez en la percusion,
ruidos respiratorios apagados o disminuidos y si disminuye la saturacién de O2. La radiografia
simple es empleada para su diagndstico. La prueba radioldgica de mayor utilidad es la ecografia,
proporcionando una informacion superior a la tomografia computarizada (TC) en cuanto a la
naturaleza del derrame (simple o complicado).(:2%)

En caso de derrame significativo se realiza toracocentesis. La bioquimica del liquido pleural
permite clasificar el derrame en: no complicado, complicado o empiema. El tratamiento consiste
en la administracion de antibidtico endovenoso asociado a fibrinoliticos.®

Se valoraran los parametros de la siguiente manera:
O Medir el PH salvo que el aspecto del liquido sea francamente purulento.

O La medicién de la glucosa es util cuando hay dudas de la calidad de la medida del PH.
Diagndstico diferencial entre liquidos pleurales exudados y trasudados.(?3)

PARAMETROS EXUDADOS TRASUDADOS
Proteinas > 3 g/l < 3 g/l
Cociente proteinas pleurales/séricas > 0.5 < 0.5

Ph <7.3 > 7.3
Glucosa < 3.33mml/I > 3.33mml/I
Colesterol > 60 mg/ dl < 60 mg/ dl
Leucocitos > 1.000/1 < 1.000 /1

Se debe pensar en empiema, en todo paciente en tratamiento antibiético que se asocie a valores
altos de proteina C reactiva (PCR) (> 200 mg/l) y persistencia de fiebre a las 48 horas. Hasta
un 20% de los empiemas se complican con neumonias necrotizantes; lo que antes era frecuente
para Stafilococcus aureus ahora lo esta siendo para el neumococo.?® La situacion clinica y el
tamano del derrame son determinantes de la toma de decisiones.(¢:23)

Derrame pleural paraneumaonico.(?3

Simple Complicado Empiema
Ph <7,3 <7,2 <7,0
Leucocitos/mu3 > 10.000 > 10.000 15.000
Glucosa < 60 mg/dL < 40 mg/dL < 40 mg/dL
Cultivo Negativo Positivo Positivo
LDH < 1.000 UI/L > 1.000 UI/L > 1.000 UI/L

"’!: .E(;IMVE.E‘ www.revcmpinar.sld.cu CC-BY-NC- 4.0

ARTICULO REVISION

Pagina 8


http://www.revcmpinar.sld.cu/
http://www.revcmpinar.sld.cu/

ISSN: 1561-3194 RNPS: 1877

Llamazares-Pérez1, et al. Rev Ciencias Médicas. 2023; 27(2023): 5815

Tratamiento

En la evolucion del empiema paraneumonico se distinguen 3 etapas: exudativa, fibrinopurulenta
y organizada. En la etapa exudativa, suele ser evacuado facilmente mediante toracocentesis y
drenaje de térax. En la etapa organizada, es necesario realizar toracotomia para decorticacion y
en muchos casos nheumonectomias parciales atipicas.(®

En la etapa fibrinopurulenta, el drenaje de térax es generalmente insuficiente ya que se bloquea
frecuentemente y, si no se produce rapidamente la resolucién, es probable que la tabicacién
requiera toracotomia y decorticacion. Algunos autores recomiendan realizar este procedimiento
en forma precoz.(2426) En cambio otros utilizan la instilacion de fibrinoliticos intrapleurales y la
videotoracoscopia como forma de prevenir la cirugia mas agresiva y disminuir la morbimortalidad
asociada con la toracotomia.(t

El fracaso de estos drenajes se debe fundamentalmente a la septacion o loculacidn de la coleccion
pleural.(®27)

Las guias actuales recomiendan uso precoz de los fibrinoliticos intrapleurales para el manejo del
DPPC cuando las loculaciones estan presentes en la cavidad pleural (resistente al drenaje pleural)
y en el contexto de un empiema. Los estudios publicados encuentran gran eficacia y minimos
efectos secundarios con su utilizacién.(1213)

En estos casos se ha recomendado el uso de sustancias fibrinoliticas, con el fin de frenar el
fenomeno fisiopatoldgico y romper con los puentes de fibrina y remocién del material fibrinoide
acumulado. Para tal fin se usan sustancias como la estreptoquinasa, la uroquinasa, y el activador
tisular del plasmindégeno. Son pocos los estudios realizados en nifios, pero se ha visto que al
comparar el uso de estas sustancias versus la solucion salina para el lavado de los empiemas o
uso de técnicas quirurgicas, si se reduce la estancia hospitalaria con estos Gltimos.(1:13)

Coagulacion, fibrindlisis, fibrinoliticos y reacciones adversas

La fisiologia para la formacién de los coagulos de fibrina se describe en varios estudios. Un
trombo o coagulo se forma cuando células de la sangre quedan encerradas en una matriz de la
proteina fibrina, una enzima que puede actuar en la disolucion de los codgulos. Este proceso se
conoce como trombdlisis o fibrindlisis. En la circulacion sanguinea de los mamiferos, la enzima
responsable de este proceso es la plasmina, una proteasa sérica similar a la tripsina.(*V)

La plasmina es la forma fibrinoliticamente activa que se produce a partir del zimdgeno inactivo,
denominado plasmindgeno, el cual esta presente en la circulacion de la sangre. La conversion
del plasmindgeno en plasmina es mediado por un corte proteolitico del enlace Arg 561-Val 562,
el cual es mediado por varios activadores del plasmindgeno.(?® Los activadores del plasmindgeno
presentes en la sangre son el tPA y la uPA. La actividad fibrinolitica en la circulacion es modulada
por los inhibidores de los activadores del plasmindgeno (entre ellos, el inhibidor 1 del activador
del plasmindgeno, PAI-1) y de la plasmina (al-antiplasmina, a2-macroglobulina).(?®

La plasmina actua sobre la red de fibrina y la convierte en productos de degradacién (PDF).V)

En el tratamiento clinico aparecen las formas recombinantes de los activadores humanos del
plasmindgeno (tPA y uPA) y también la Estreptoquinasa (Sk), una proteina aislada de la bacteria
estreptococos beta-hemolitico del grupo C, que no se encuentra de forma natural en la
circulacion humana.(*?
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La Sk, el tPA y la uPA no tienen una actividad fibrinolitica directa, su accidn terapéutica se ejerce
mediante la activacion del plasmindgeno presente en la sangre y su conversion a plasmina.(?2

La Sk, a diferencia del tPA y la uPA que son proteasas, no posee actividad enzimatica propia.
Esta proteina adquiere su capacidad activadora por medio de la formacion de un complejo con
el plasmindgeno o la plasmina presentes en la circulaciéon sanguinea lograndose degradar el
fibrindgeno y los coagulos de fibrina, disminuyendo el nimero de tabiques pleurales.(??

Como con otros medicamentos tromboliticos, la principal complicacion del tratamiento con Sk es
la hemorragia, la cual se relaciona con la dosis y la duracién de la infusidn intravenosa. Ha sido
descrita la aparicion de insuficiencia respiratoria tras la utilizacion de fibrinoliticos.(

Debido a su origen bacteriano, la Sk es antigénica y, por tanto, puede producir reacciones
alérgicas ademas de fiebre, escalofrios, urticaria o rash. El choque anafilactico, afortunadamente
es muy raro (entre 0,1 y 0,5 %); sin embargo, la hipotensidon arterial precisa resucitacion con
fluidoterapia entre el 7 y el 10 % de los pacientes. (11,29

La uroquinasa es un activador del plasmindgeno, que lo convierte en plasmina, por lo tanto,
tampoco es especifico para actuar sobre la fibrina. La destruccion de los septos facilita el drenaje
del derrame pleural.(*3

Su actividad trombolitica es similar a la de la Sk, pero su aplicacion clinica se limita por sus
elevados costos y por la inexistencia de estudios aleatorios que prueben su eficacia.(®)

Existe una correlacion lineal entre la actividad trombolitica plasmatica y la dosis de Uk, la cual
puede estar dada por su mecanismo de accién y la ausencia de anticuerpos neutralizantes. Su
principal efecto secundario es la hemorragia, y carece de propiedades antigénicas en
humanos.(3)

No existe acuerdo unanime y claro sobre cudles son las dosis de fibrinoliticos mas adecuadas o
precisas. En todos los trabajos publicados hasta la actualidad, las dosis empleadas eran
empiricas.(1?)

Los ensayos clinicos controlados en nifios son escasos, con un nimero de pacientes inadecuado
y poder estadistico insuficiente para demostrar un beneficio de este tratamiento y poder
recomendarlo en indicaciones precisas.

Contraindicaciones

Es dificil establecer una norma pues varian entre los diferentes autores. Se aconseja evitar su
uso en pacientes con sospecha de hipersensibilidad a la estreptoquinasa, fistula broncopleural,
fibrotorax, empiema de gran cuantia con pulmén atrapado, presencia de multiples |ébulos
separados, postneumonectomia o hemorragia intrapleural reciente (menos de tres dias).() La
presencia de una fistula broncopleural podria producir neumonitis en el pulmoén contralateral y
mayor absorcion sistémica, sin embargo, ha habido casos en los que se utilizé dos dias tras el
cierre de fistulas o tras cirugia pulmonar sin complicaciones.(??
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Son contraindicaciones los antecedentes de accidente cerebrovascular hemorragico agudo,
cirugia o traumatismo craneal en las dos semanas previas, neoplasias intracraneales, cirugia
toracica o abdominal reciente. Sin embargo, estas contraindicaciones serian mas bien para la
utilizacién sistémica de los fibrinoliticos, pero instilados en cavidad pleural la absorcién es minima
y no parece que presente un riesgo aumentado su uso en pacientes con dichas patologias.(?2:23)

Los estudios publicados encuentran gran eficacia y minimos efectos secundarios en la utilizacion
de agentes fibrinoliticos en determinados derrames pleurales.(3% La instilacion de estos agentes
dentro del espacio pleural esta indicada en situaciones en que hay un derrame multiloculado.®

Indicaciones.(!)

De acuerdo a la experiencia desarrollada por el equipo de la Unidad Médico Quirdrgica
mencionada en la instilacion de fibrinoliticos intrapleural, los criterios para indicar dicho
procedimiento en los pacientes con empiema paraneumdnico son:

Persistencia de fiebre (temperatura axilar > 38°C) durante mas de 48 horas, mal estado general
o disfuncion del tubo de drenaje o ambos, luego de colocado el drenaje de térax.

Derrame complejo, con septos, tabiques o particulas en suspension en la ecografia de térax al
ingreso, previo a la colocacién del drenaje.

Hallazgo de fibrina en el acto operatorio de colocacion del drenaje de torax.
En todos estos casos el tiempo minimo recomendado entre la colocaciéon del drenaje y la
administracién de la primera dosis de SK es de 12 horas.

Procedimiento.(%

Hidrocortisona: 20 mg/kg i/v media hora antes del procedimiento.

Bupivacaina 0,25 %. Menores de un afio: 10 ml intrapleural. Mayores de un afio: 20 ml
intrapleural. En el caso de los menores de 1 ano con bupivacaina al 0,25%, o si se utiliza
bupivacaina al 0,5 %, en ambos casos la dosis es la mitad, debe completarse en la jeringa
uroldgica un total de 20 ml agregando SSF.

Estreptoquinasa (SK). Menores de 1 afio: 100.000unidades.

Mayores de un afio: 200.000unidades intrapleural.

La SK viene en polvo en concentraciones de 750.000 unidades o 1.500.000 unidades, debiendo
ser diluida con SSF. En ambos casos se colocan 7,5 ml de SSF y se agita el frasco ampolla. Si la
SK es de 750.000 unidades, quedan por ml 100.000 unidades Si la SK es de 1.500.000 unidades,
quedan por ml 200.000 unidades. Luego de reconstituida con el suero debe ser conservada en
la heladera pudiéndose guardar por tres dias (que es lo que dura el tratamiento inicial)
correctamente rotulada.

Tamafio recomendado de los tubos de drenaje pleural

Peso Derrame no tabicado Derrame tabicado
< 3 kg 8-10 10 - 12
3-8 kg 10 - 12 12 - 16
9-15 kg 12 - 16 16 - 20
16-40 kg 16 - 20 20 - 28
> 40 kg 24 - 28 28 - 36
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Técnica.(1:23)
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Correcta higiene de manos de los que participen en el procedimiento.
Enfermeria administra la dosis de hidrocortisona al paciente.
El médico se vista con ropa estéril.
Preparacién sobre el campo estéril de las dosis correspondientes a la edad del paciente.
Se carga la dosis de bupivacaina del frasco ampolla a una jeringa de 20ml completando con
SSF el total de la capacidad de la misma.
Se carga la dosis de SK desde el frasco ampolla a una jeringa de 50ml, completandose con
SSF el total de la capacidad de la misma. (1ml de SK diluido por cada jeringa d 50ml en el
caso de que la dosis a emplear sea de 2 ml)

En la cama del paciente, corroborando que el drenaje bajo agua no barbote, se retira la
curacion que tiene el drenaje de torax (si no esta al aire), se lateraliza al paciente (puede
estar en brazos de quien lo acompafa).

Se clampea el tubo de drenaje y se retira el frasco, midiendo el gasto y valorando las
caracteristicas del liquido drenado.

El médico conecta la jeringa con la dilucion de bupivacaina, desclampear e inyecta
rapidamente. Vuelve a clampear.

Coloca la jeringa, desclampear e inyecta la dosis correspondiente de SK, lentamente.
Clampear nuevamente.
El tubo permanecera clampeado durante 4 horas. En ese tiempo es importante que se cambie
de posicién al paciente, lateralizarlo a ambos lados, Trendelemburg y posiciéon sentado por
periodos de 1 hora en cada posicién. En el caso del lateral donde se encuentra el drenaje
pleural se recomienda si el paciente es pequefio, efectuar en brazos del acompafante para
evitar molestias.
Cumplido ese plazo, el enfermero conecta el drenaje nuevamente a un sistema cerrado bajo
agua.

Desclampea, mide el gasto, las caracteristicas del liquido y registra en la historia clinica.
Pueden salir escasas burbujas de aire que entraron si no se hizo el procedimiento
adecuadamente, que no contraindican realizarlo a las 24 horas.

Si en algun momento de las 4 horas, el paciente manifiesta dolor intenso, instala dificultad
respiratoria, debe procederse a colocar el drenaje bajo agua y desclampear inmediatamente.

Si no hay evidencia de complicaciones se repetira una vez al dia, por tres dias. Se hara ecografia

de

control luego de 12 horas de finalizada cada dosis para evaluar aplicacion de la dosis

siguiente, no se recomiendan menos de dos dosis. No es necesario realizar radiografia de térax,
excepto que exista un deterioro clinico del nifio u otra indicacién fuera del procedimiento en si
mismo.
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CONCLUSIONES

El derrame pleural es una entidad nosoldgica que puede ir desde la apariciéon de escaso liquido
seroso en la cavidad pleural, hasta un exudado francamente purulento de volumen variable. En
los Ultimos 10 afios se ha reportado un aumento de los derrames pleurales complicados en los
nifos, especificamente de etiologia neumocdcica y estafilococcica. La situacion clinica, el tamafio
del derrame y sus caracteristicas son determinantes de la toma de decisiones. La bioquimica del
liquido pleural permite clasificar el derrame en: no complicado, complicado o empiema lo que
define el tratamiento. La fistula broncopleural es una de las contraindicaciones mas importantes
por riesgo de mayor absorcidon sistémica y con ello aparicién de complicaciones a este nivel. La
complicacion mas frecuente desde el punto de vista hematoldgico a nivel pleural es le
hemorragia. Es una terapéutica que ha demostrado ser efectiva disminuyendo la incidencia de
cirugia toracica y con ello riesgo vital para el paciente pediatrico.
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