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Derrame pleural asociado
a macroglobulinemia 
de Waldenström: 
a propósito de un caso

Sr. Director: La macroglobulinemia de
Waldenström (MW) es una enfermedad rela-
tivamente poco frecuente descrita por Wal-
denström en 1944 y que se incluye dentro de
los síndromes linfoproliferativos. En contras-
te con lo que ocurre en otras proliferaciones
de origen linfoide, la participación pleuropul-
monar es muy poco frecuente. A su vez, den-
tro de la afectación pulmonar en la MW, el
hallazgo más infrecuente es la aparición de
un derrame pleural aislado.

Presentamos el caso de un paciente varón
de 77 años, fumador de 20 cigarrillos/día,
diagnosticado de MW 2 años antes, habiendo
recibido tratamiento con quimioterapia, y sin
otros antecedentes de interés. Ingresa por
cuadro de disnea progresiva de 10 días de
evolución acompañada de tos no productiva,
sin otros síntomas. Al ingreso el paciente se
encontraba afebril, destacando en la explora-
ción física semiología de derrame pleural de-
recho y hepatosplenomegalia de borde liso,
no dolorosa. En la analítica realizada, destaca
una hemoglobina de 10,3, hematócrito 32,
VCM 83, con serie blanca y plaquetas nor-
males. Recuento de inmunoglobulinas: IgG
899 mg/dl, IgA 44,5 mg/dl, IgM 4.570 mg/dl.
En la radiografía de tórax se objetivó un de-
rrame pleural derecho. Las baciloscopias y
citologías del esputo fueron negativas.

Se realizó toracocentesis diagnóstica, obte-
niéndose un líquido pleural de aspecto hemo-
rrágico con 450 leucocitos, de los cuales un
95% eran mononucleares. Glucemia 97, pro-
teínas 4,2, LDH 175, amilasa 62, ADA 19,
cultivo negativo. El estudio citológico del lí-
quido pleural reveló un predominio claro de
células plasmáticas y linfocitos, con ocasio-
nales células mesoteliales. Se realizó recuen-
to de Ig en el líquido pleural con los  siguien-
tes resultados: IgG 48,3, IgA 30, IgM 1.700.
En el proteinograma del líquido pleural se
observa un pico monoclonal en la fracción
gamma correspondiente a la IgM. La fibro-
broncoscopia fue macroscópicamente nor-
mal, con citología y baciloscopia de BAS ne-
gativas. En el estudio de la celularidad del
BAL se observó una población más numero-
sa de linfocitos T, con distribución normal
entre CD4 y CD8. Dentro de la población de
linfocitos B, se detectó la presencia casi ex-
clusiva de células con IgM de superficie y to-
das ellas con cadena ligera kappa. La biopsia
pleural objetivó un infiltrado linfocitario.

La afección pleuropulmonar en la MW es
bastante rara, situándose entre el 0 y el 3% en
la mayoría de las series1, aunque otros auto-
res señalan que puede alcanzar hasta el 25%
de los casos2.

En las series publicadas en la bibliografía,
la mayor parte de los pacientes tiene, en el
momento del diagnóstico, evidencia radioló-
gica de afección pulmonar. En una tercera
parte, los hallazgos pulmonares aparecen más
tarde, de 2 a 67 meses después del diagnóstico

de MW. El síntoma más frecuente es la dis-
nea, seguida en frecuencia por tos no produc-
tiva. En algunos casos, la afección respiratoria
cursa de forma asintomática. Según la revi-
sión de la bibliografía, los hallazgos radioló-
gicos más frecuentes son: a) infiltrados reticu-
lonodulares de tamaño variable, bilaterales y
asimétricos; b) masas parenquimatosas úni-
cas; c) adenopatías hiliares y/o mediastínicas,
y d) derrame pleural, generalmente unilateral,
aunque puede ser bilateral.

Es muy rara la presencia de derrame en au-
sencia de afección parenquimatosa. En oca-
siones, la presencia de derrame pleural se
asocia a ascitis o derrame pericárdico. La pre-
sencia de derrame pleural aislado es la más
infrecuente de las manifestaciones pulmona-
res de la MW.

En la mayor parte de los casos publicados,
el líquido es seroso o hemorrágico2-4. Tam-
bién se ha publicado algún caso de quilotórax
asociado a MW5.

Cuando el origen del líquido es infiltrativo,
el análisis del mismo presenta un elevado nú-
mero de linfocitos, detectándose en el estudio
electroforético una banda monoclonal similar
a la existente en el plasma. Cuando se realiza
una biopsia pleural, ésta pone de manifiesto
la existencia de un infiltrado linfocitario a ese
nivel2, como es el caso de nuestro paciente.
Está descrita la asociación de la MW con
otras neoplasias malignas entre un 10 y un
60% de los casos, según diversos autores1-3.
Las neoplasias que más frecuentemente se
asocian son las hematológicas (50% de los ca-
sos), aunque también se han descrito bronquia-
les, de vulva, cérvix, colon, riñón y vejiga.

La evolución clinicorradiológica de los pa-
cientes con MW y afección pleuropulmonar
asociada es lentamente progresiva, según se
recoge en los distintos trabajos publicados.

El hallazgo de un derrame pleural en el seno
de la MW obliga a realizar un amplio diagnós-
tico diferencial, planteándose las siguientes
posibilidades5,6: a) insuficiencia cardíaca con-
gestiva, que puede ser desencadenada por la
hiperviscosidad o la anemia presente en estos
pacientes; b) infección bacteriana, tuberculosa
o fúngica, y c) neoplasias asociadas.

En nuestro caso, los datos procedentes del
análisis del líquido pleural, biopsia pleural y
BAL llevaron al diagnóstico de derrame pleu-
ral secundario a infiltración por MW.
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Los marcadores tumorales no son
útiles en el líquido pleural

Sr. Director: En su reciente “Editorial”,
Ferrer Sancho1 concluye con la recomenda-
ción de determinar un panel de marcadores
tumorales en el líquido pleural de los derra-
mes no diagnosticados tras un estudio citoló-
gico y una biopsia pleural. Sin embargo, esta
actitud (que multiplicaría el coste económico
del estudio de los derrames pleurales) no se
sustenta en los datos de las publicaciones que
referencia ni parece ser una recomendación
razonable basándose en los conocimientos
disponibles. En primer lugar, no nos consta
que se haya evaluado la utilidad diagnóstica
de los marcadores tumorales en el grupo de
enfermos a los que Ferrer Sancho se refiere.
Los datos obtenidos en pacientes con otras
características (p. ej., el conjunto de pacientes
con derrame pleural) no son aplicables a un
subgrupo concreto2. Además, como los mar-
cadores tumorales no son específicos de en-
fermedad maligna1, sus valores elevados sir-
ven para sugerir el diagnóstico pero no para
establecerlo. Por tanto, parece que el grupo
de pacientes en el que debería determinarse
los marcadores tumorales sería aquel con es-
tudios negativos y sin sospecha clínica o ra-
diológica de enfermedad maligna (si ya se
sospecha, el resultado de marcador tumoral
no debería modificar la actitud). Pacientes
con estas características han sido estudiados
por varios autores. En las series de Poe et al3

y de Leslie y Kinasewitz4, en todos los pa-
cientes que finalmente fueron diagnosticados
de malignidad existían datos clínicos o radio-
lógicos para su sospecha. El propio grupo del
autor del editorial estudió a 40 pacientes con
pleuritis inespecífica5 y de éstos, tras un largo
seguimiento, sólo dos fueron finalmente
diagnosticados de enfermedad maligna (pre-
valencia del 5%). Esta referencia5 se incluye
en el artículo editorial para justificar el uso
de los marcadores tumorales1. Sin embargo,
incluso asumiendo que los marcadores tumo-
rales tuvieran una sensibilidad del 75% y una
especificidad del 95% en los derrames con
estudios citológicos negativos (valores proba-
blemente superiores a los reales), con una
prevalencia de malignidad del 5% en pacien-
tes con pleuritis inespecífica y sin sospecha
de neoplasia, el valor predictivo positivo de
los marcadores sería sólo del 43%. Pero aun-
que la prevalencia fuera el doble a la obtenida
por Ferrer Sancho et al5, el valor predictivo
positivo continuaría siendo muy bajo, de sólo
el 65%. Ello implica que en lugar de ayudar
al diagnóstico obligaría a realizar exploracio-
nes innecesarias en pacientes en los que no se
sospecha una enfermedad maligna. Conclui-
mos que la recomendación de Ferrer Sancho1

de determinar un panel de marcadores tumo-
rales en pacientes con derrame pleural ines-
pecífico no es correcta, ya que no existe evi-
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dencia de que los marcadores tumorales sean
útiles en el estudio diagnóstico de estos de-
rrames. Al contrario, del análisis de los datos
disponibles actualmente se desprende que su
empleo sería contraproducente. Probable-
mente debería realizarse un estudio bien dise-
ñado para establecer la utilidad diagnóstica
de los marcadores tumorales en derrames
pleurales con citología y biopsia pleural ne-
gativas en los que no existiera previamente la
sospecha diagnóstica de enfermedad maligna.
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Respuesta del autor

Sr. Director: En relación con la carta de
García Pachón e Ibáñez Cuerda, me gustaría
contestar algunos puntos. En primer lugar,
agradezco el interés demostrado en el “Edito-
rial” sobre los marcadores tumorales en líqui-
do pleural1. Sin embargo, no comparto las ob-
jeciones que expresan estos autores, y a
continuación voy a exponer los motivos. En
el “Editorial” se define claramente que los
pacientes en los que puede ser útil la determi-
nación de marcadores tumorales en líquido
pleural son aquellos con derrame pleural neo-
plásico y citología pleural negativa. En este
grupo de pacientes sí se han detectado valo-
res elevados de marcadores en líquido pleural
(citas 7, 9 y 21 del “Editorial”). Queda tam-
bién claro en el texto que los marcadores tu-
morales no son un diagnóstico de certeza,
sino un dato orientativo y complementario
que puede apoyar la decisión de practicar una
técnica diagnóstica invasiva. Si bien es cierto
que los pacientes con derrame pleural neoplá-
sico presentan a menudo datos clínicos o 
radiológicos que lo sugieren, no existen estu-
dios que establezcan claramente el rendimien-
to diagnóstico del criterio clínico, y mucho
menos su superioridad sobre un dato objetivo
como los marcadores tumorales en líquido
pleural. En cuanto al trabajo de nuestro grupo
sobre la evolución de los pacientes con derra-
me idiopático2, se incluyó como referencia no
para apoyar el uso de los marcadores, como
interpretan García Pachón e Ibáñez Cuerda,
sino, como se explicita en el texto, para evi-

denciar que en algunos pacientes con derra-
me idiopático se descubre una neoplasia en la
evolución posterior. Los autores se basan en
esta serie publicada por nosotros para hipote-
tizar un bajo rendimiento diagnóstico de los
marcadores tumorales en aquella población,
olvidando que el “Editorial” se refiere a una
población muy distinta. En efecto, en la cita-
da serie se estudiaron pacientes con derrame
pleural no diagnosticado tras un exhaustivo
estudio y sin ningún dato sugestivo de neo-
plasia; por el contrario, como ya se ha dicho,
en el “Editorial” nos referimos a pacientes
con derrame pleural y citología pleural nega-
tiva, en los cuales la prevalencia de maligni-
dad es obviamente más alta.

Por otro lado, si tenemos en cuenta que la
recomendación para los pacientes con derra-
me pleural indiagnosticado tras citología y
biopsia pleural va desde la observación a la
toracoscopia o la toracotomía3, sorprende que
los autores afirmen que la determinación de
marcadores tumorales en líquido pleural en
estos pacientes “obligaría a realizar explora-
ciones innecesarias”.

Por consiguiente, reiteramos nuestra opi-
nión de que un valor de marcadores tumora-
les en líquido pleural por encima de los valo-
res de corte proporciona de forma no invasiva
una orientación de malignidad complementa-
ria a los datos clínicos y radiológicos, orien-
tación que puede ayudar a decidir la práctica
de técnicas diagnósticas adicionales. Contra-
riamente a lo que afirman García Pachón e
Ibáñez Cuerda, en nuestro “Editorial” todo
ello se sustenta en evidencias publicadas y se
circunscribe de forma clara a la población co-
mentada.
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¿Ventilación mecánica no invasiva
o no invasora?

Sr. Director: El auge en nuestro país de la
ventilación con presión positiva intermitente
por vía nasal ha ido acompañado de la gene-
ralización del término “ventilación mecánica
no invasiva”. La gran mayoría de los profe-
sionales que atiende a pacientes con diversos
tipos de insuficiencia respiratoria, suscepti-
bles de recibir asistencia ventilatoria, utiliza
en su trabajo cotidiano el término de ventila-
ción no invasiva, derivado de la expresión in-
glesa non invasive ventilation. El diccionario
de la Real Academia Española (RAE) no
contempla la palabra invasivo/a. Es un angli-
cismo derivado de la traducción incorrecta de
la palabra inglesa. La palabra correcta es “in-

vasor”, que invade. Y según el diccionario de
la RAE, invadir es acometer, entrar en algún
lugar por la fuerza. Desde un punto de vista
purista habría que utilizar, por tanto, el térmi-
no de ventilación mecánica no invasora y esta
postura ha sido defendida por eminentes neu-
mólogos.

Sin embargo, todos los artículos publica-
dos en ARCHIVOS DE BRONCONEUMOLOGÍA,
órgano de expresión de la SEPAR, que abor-
dan este tema emplean el término “ventila-
ción no invasiva”. Ningún artículo se refirió a
esta modalidad terapéutica con la palabra in-
vasora. Excelentes revisiones, como la de Es-
carrabill et al1, nos pusieron al día en ventila-
ción mecánica no invasiva. Este mismo
término fue el utilizado por Estopá en las Ac-
tualizaciones SEPAR, al referirse a la ventila-
ción mecánica a domicilio2 y el empleado en
la recientemente publicada “Normativa sobre
la ventilación mecánica a domicilio”, que fir-
ma el Grupo de Trabajo de Ventilación Me-
cánica a Domicilio de la SEPAR3. Diversos
autores han publicado experiencias persona-
les utilizando la ventilación no invasiva4,5 y
no puede dejarse de citar el I Simposio Inter-
nacional de Ventilación Mecánica no Invasi-
va, organizado por Masa en 1999, en Cáceres
y que tanto éxito alcanzó.

Quizá sea tarde para cambiar el término in-
vasivo por invasor. Xaubet, en su excelente
artículo “El lenguaje médico”6, al referirse a
los extranjerismos, aclara que algunos, a pe-
sar de no estar admitidos por la RAE, son
aceptados plenamente por la comunidad cien-
tífica, como es el caso del término shock.
¿Deberíamos aceptar “invasivo”? Quizá,
cuando en nuestro país comenzaron las pri-
meras experiencias con ventilación positiva
intermitente aplicada por vía nasal, facial o
bucal, debimos emplear el término “ventila-
ción no invasora” y generalizar su uso. Qui-
zás alguien tendría que velar por la termino-
logía correcta que los neumólogos y los
médicos en general deberíamos utilizar. En el
momento actual, con todo el soporte biblio-
gráfico de nuestro país apoyado en la palabra
invasiva y con la propia normativa de nuestra
Sociedad referida a ella, posiblemente sea tar-
de para cambiar la corriente de opinión al res-
pecto. Sólo nos queda la alternativa de dese-
char los términos invasivo e invasor y hacer
el esfuerzo de referirnos a partir de ahora a
ventilación con presión positiva intermitente
aplicada por vía nasal, facial, bucal o endo-
traqueal. Quizás la idea de entrar en algún lu-
gar por la fuerza que plantea el término inva-
sor no sea bien comprendida a la hora de
hablar de ventilación mecánica.
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