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Derrame pleural como forma de inicio de la artritis reumatoide.
Diagnóstico citológico
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Una paciente de 24 años, sin antecedentes de interés, pre-
sentó un derrame pleural (DP) derecho importante. El estu-
dio bioquímico del líquido pleural mostró un exudado estéril
con nivel bajo de glucosa. Los estudios complementarios no
determinaron la etiología del mismo. El derrame fue drena-
do y la paciente fue dada de alta sin un diagnóstico específi-
co. Nueve meses después recidivó el DP presentando las mis-
mas características bioquímicas. El examen citológico del
líquido pleural mostró la presencia de fondo necrótico amor-
fo y células gigantes multinucleadas. Estos 2 componentes
son parte de la tríada patognomónica de los DP reumatoides,
junto con los histiocitos fusiformes. Las características bio-
químicas del líquido pleural sugerían el diagnóstico, y el exa-
men citológico del mismo lo confirmó, siendo diagnosticada
de DP reumatoide. Se realizó tratamiento corticoide con me-
joría espectacular. Al disminuir la dosis del mismo, presentó
manifestaciones articulares reumatoides. Se debe considerar
a la artritis reumatoide como causa de DP inexplicado y debe
buscarse el diagnóstico mediante el estudio citológico del lí-
quido pleural.
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Pleural effusion as the initial sign of rheumatoid
arthritis. Diagnosis by cytology

A 24-year-old woman with an unremarkable history pre-
sented with a large right-sided pleural effusion. Analysis of
the pleural fluid showed a sterile exúdate with a low sugar
level. Complementary analyses were unable to pinpoint the
etiology. The effusion was drained and the patient was rele-
ased with no specific diagnosis. Nine months later the effu-
sion recurred and the initial laboratory analyses were the
same. Pleural fluid cytology revealed the presence of an
amorphous necrotic background and non-small cells with
múltiple nuclei, two signs that constitute part of the pathog-
nomonic triad of rheumatoid pleural effusions, the third
characteristic beign fusiform histocytes. The biochemical
characteristics of the pleural fluid thus suggested rheuma-
toid pleural effusion, and cytology confirmed the diagnosis.
Corticoid therapy effected spectacular recovery, but when
the dose was reduced, rheumatoid symptoms presented in
the joints. Rheumatoid arthritis shouid be considered as a
possible explanation for unexplained pleural effusion. Cyto-
logy must be used for diagnosis.
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Introducción

La enfermedad pleural es la manifestación pulmonar
más común de la artritis reumatoide (AR) y se suele
acompañar de manifestaciones sistémicas deAR activa1'3.
En el 5-7% de los casos, la pleuritis precede al inicio
de la enfermedad articular4'5, por lo que debe considerar-
se la AR como causa de derrame pleural inexplicado6-7.
En estos casos, la citología del líquido pleural puede ser
diagnóstica, al mostrar un patrón citológico patognomó-
nico8.

Se describe una paciente que presentó un derrame
pleural importante con características bioquímicas y ci-
tológicas del líquido pleural típicas reumatoides y que
posteriormente desarrolló la enfermedad articular.
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Caso clínico

Mujer de 28 años que ingresó en el hospital en abril de
1992 por un cuadro de 6 meses de evolución de dolor torácico
derecho, tos seca, disnea de moderados esfuerzos y fiebre oca-
sional. No tenía antecedentes de interés. El examen físico
mostró una paciente con buen estado general, con febrícula
(37,2 °C), sin lesiones cutáneas ni adenopatías. El examen
respiratorio mostró semiología de derrame pleural derecho.
Los exámenes cardíaco, abdominal, neurológico y osteoarticu-
lar fueron normales. Los principales datos de laboratorio indi-
caron Hb. 14 g/dl, Hto. 41%, VCM 88 fl, HCM 30,3 pg, leu-
cocitos 8.500/u.l (65 s/1 E/34 L), plaquetas 216.000/ul. La
VSG fue de 6 mm/h. Las funciones hepática y renal eran nor-
males. No se detectaron células LE en sangre periférica. Los
ANA, anti-ADN, los niveles de complemento y serologías
para lúes fueron negativos. El factor reumatoide era 20 U/ml
(látex, N < 20). La tuberculina fue negativa. La radiografía de
tórax mostró importante derrame pleural derecho (fig. 1). La
ecografía abdominal fue normal. Por toracocentesis se obtuvo
un líquido seroso, con proteínas de 4,9 g/dl (cociente proteí-
nas líquido pleural/plasma: 0,7), glucosa 20 mg/dl, leucocitos
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Fig. 1. Radiografía posteroanterior de tórax mostrando un importante
derrame pleural derecho.

Fig. 2. Citocentrifugado de líquido pleural. Se observa fondo granular ne-
crótico con neutrófilos y células gigantes multinucleadas. Papanicolaou,
x200.

2.860/(ll (polinucleares 85%), LDH 8.960 U/l (cociente LDH
líquido pleural/plasma > 1), ADA 22 U/l y pH 7,6. Los culti-
vos para bacterias, micobacterias y hongos resultaron negati-
vos. El examen citológico del líquido pleural mostró infiltrado
inflamatorio inespecífico, así como la biopsia pleural. El culti-
vo para micobacterias de la muestra pleural fue negativo. Se
procedió a drenaje del líquido pleural siendo dada de alta sin
diagnóstico definitivo.

En junio de 1992 inició artralgias erráticas y simétricas en
pequeñas y grandes articulaciones, sin signos de artritis. En
enero de 1993, estando gestante de 6 meses, recidivó el derra-
me pleural. La toracocentesis mostró un exudado con proteí-
nas 5 g/dl (cociente: 1), glucosa indosificable, leucocitos
7.400 (polinucleares 70%), LDH 4.620 (cociente > 1), ADA
40 U/l. Los cultivos de nuevo fueron negativos. El examen ci-
tológico del líquido pleural mostró fondo necrótico amorfo,
células gigantes multinucleadas y neutrófilos (fig. 2). En este
momento el factor reumatoide era negativo. Un ecocardiogra-
ma bidimensional fue normal. Se estableció el diagnóstico de
AR posible y en abril de 1993 se inició tratamiento con pred-
nisona (60 mg/d), desapareciendo el derrame pleural rápida-
mente. En mayo de 1993 tuvo un parto eutócico sin complica-
ciones. Se disminuyó la dosis de corticoides progresivamente,
presentando entonces brotes de artritis simétricas en articula-
ciones metacarpofalángicas, carpo y rodilla derecha, que me-
joraron con ácido acetiisalicílico. El factor reumatoide enton-
ces fue de 160 U/ml. Posteriormente presentó criterios de AR
(según ARA)9.

Discusión

La AR es una enfermedad sistémica que puede pre-
sentar afectación pulmonar, tanto a nivel de pleura
como del parénquima4. La pleuritis es la manifestación
pulmonar más común''3 (20% de las AR conocidas)6. En
los estudios autópsicos se objetiva inflamación pleural
en el 40-70% de los casos'-2-4-6'10. El 5% de las pleuritis
reumatoides se acompañan de derrame pleural (DP)2-6-".
Este suele ser unilateral, pequeño o moderado10. Es bi-
lateral en el 25% de los casos5. El lado izquierdo es el
lado más común en los casos unilaterales5. Raramente
es masivo5-12. La paciente presentada desarrolló un im-
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portante DP derecho. Los DP reumatoides grandes y
sintomáticos deben ser tratados13, después de excluir
otras causas de DP.

La presencia de DP reumatoide se asocia al sexo
masculino, en la quinta y sexta décadas de la vida, fac-
tor reumatoide positivo, presencia de nodulos, afecta-
ción articular grave de muchos años de evolución y pre-
sencia de otras manifestaciones sistémicas de AR3-6-'4'15.
Rara vez puede ser la primera manifestación de la en-
fermedad reumatoide3'5 7. El DP fue el inicio de la AR
en la paciente, quien posteriormente desarrolló las ma-
nifestaciones articulares típicas de dicha enfermedad.

El líquido pleural reumatoide suele ser un exudado,
con proteínas > 3,5 g/dl y LDH > 1.000 U/l, leucocitos
entre 1.000 y 8.000/itl, pH bajo (alrededor de 7) y nivel
de glucosa bajo (< 65 mg/dl), frecuentemente de O a 15
mg/dl''4-16'17. Una importante ayuda a los otros datos de
laboratorio es la presencia de niveles elevados de ade-
nosina desaminasa en el líquido pleural (> 45 U/l)"'16'18,
si se excluyen otras enfermedades como la tuberculosis,
empiema y linfoma". El complemento hemolítico total
y los componentes del complemento tienden a dismi-
nuir en el líquido pleural'-21016 y aumentan los inmu-
nocomplejos circulantes en el mismo10. El título de
factor reumatoide en líquido pleural suele ser > 320 y
tiende a ser mayor que su correspondiente valor séri-
co'-10-'4. No es específico y puede ser visto en infeccio-
nes como la tuberculosis y en DP malignos1217. La bio-
química del líquido pleural es sólo presuntiva. La
citología, en cambio, puede confirmar el diagnóstico8-'9.
Se ha descrito una tríada específica del DP reumatoide:
histiocitos fusiformes, células gigantes multinucleadas
y fondo necrótico granular4-5'8'10'20. Traduce elementos
celulares exfoliados de áreas de pleuritis reumatoide8.
También es típica la presencia de pocas células mesote-
liales8'10, cristales de colesterol (sugieren cronicidad)8'20

y células RA (granulocitos con inclusiones citoplasma-
ticas)8'21. Estas células RA (ragocitos) no son específi-
cas8-10-'7, ya que pueden verse en otras enfermedades
(tuberculosis, neoplasias, panarteritis nodosa, esclero-
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dermia, lupus eritematoso sistémico y síndrome postin-
farto de miocardio)22. La tríada característica no siem-
pre se presenta (0,3-0,4% de los derames reumatoides)2,
y en un adecuado marco clínico, una o dos característi-
cas pueden ser diagnósticas5'8. La paciente presentaba
un DP con bioquímica compatible, y con presencia
diagnóstica de células gigantes multinucleadas y fondo
necrótico granular en el examen citológico del liquido
pleural. La biopsia pleural rara vez muestra los nodulos
reumatoides característicos4-5-16. No suele ser necesaria
y debería ser realizada por toracoscopiallj, que puede
mostrar una superficie de pleura parietal engrosada con
numerosos granulos de 0,5 mm de diámetro10-21. La
biopsia pleural no aportó ningún dato diagnóstico posi-
tivo en la paciente, siendo sólo útil para descartar tuber-
culosis o neoplasia.

Concluimos que la AR puede presentar su inicio con
un DP aislado, encontrándonos en estos casos ante un
reto diagnóstico. Un examen citológico específico en la
búsqueda de componentes de la tríada reumatoide pa-
tognomónica puede darnos el diagnóstico, evitando así
procedimientos diagnósticos y terapéuticos innecesa-
rios.
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