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Hemotorax bilateral secundario al tratamiento
antiagregante con clopidogrel y acido acetilsalicilico
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El clopidogrel es un inhibidor de la agregacién plaqueta-
ria que aumenta el riesgo de complicaciones hemorragicas
cuando se combina con el acido acetilsalicilico. Presentamos
un caso excepcional en un varén de 79 afios tratado con clo-
pidogrel y acido acetilsalicilico después de una angioplastia
coronaria y la colocacion de un stenf por una angina inesta-
ble. A los 2 meses de tratamiento present6 un derrame pleu-
ral bilateral sintomatico. El estudio de ambos derrames con-
firmo el diagnéstico de un hemotérax espontaneo bilateral
atribuido a los antiagregantes. El drenaje pleural bilateral y
la fisioterapia respiratoria no impidieron la persistencia de
importantes secuelas funcionales a los 18 meses del diagnds-
tico.
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Bilateral Hemothorax Secondary to Combined
Antiplatelet Therapy With Clopidogrel and
Acetylsalicylic Acid

Clopidogrel is a platelet aggregation inhibitor that
increases the risk of bleeding complications when combined
with acetylsalicylic acid. We report a rare case of a 79-year-
old male treated with clopidogrel and acetylsalicylic acid
after coronary angioplasty and stenting to treat unstable
angina. Two months after initiation of therapy, the patient
presented with symptomatic bilateral pleural effusion.
Examination of both effusions confirmed the diagnosis
of spontaneous bilateral hemothorax due to combined anti-
platelet therapy. Serious functional sequelae were still
present 18 months after diagnosis despite bilateral pleural
drainage and respiratory physiotherapy.
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Introduccion

El bisulfato de clopidogrel es un inhibidor de la agre-
gacién plaquetaria que impide la formacién del codgulo
producido por la rotura de una placa arteriosclerdtica en
el interior de la pared arterial'. Es un fairmaco muy dtil
en la prevencion de la trombosis en los pacientes con
enfermedad cerebrovascular y sindrome coronario agu-
do*3.

Muiltiples estudios han demostrado que el uso combi-
nado del clopidogrel y el 4cido acetilsalicilico aumenta
sus efectos beneficiosos en los pacientes con sindrome
coronario agudo o después de la colocacién de determi-
nados stents endovasculares en la angioplastia corona-
ria>*>. No obstante, la descripcién de un incremento
poco significativo de las complicaciones en esta asocia-
cién contrasta con la posibilidad de aumentar el riesgo
de hemorragias potencialmente graves en determinados
pacientes. Se han descrito casos aislados de hemorra-
gias postoperatorias o en técnicas diagndsticas invasi-
vas, hemorragias subaracnoideas, intracraneales y di-
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gestivas. Es muy rara la posibilidad de una hemorragia
pulmonar y de forma excepcional puede afectar a la
pleura, como ocurri6 en el caso que describimos®?.

Observacion clinica

Varén de 79 afios, ex fumador de 20 paquetes-afio, diagnos-
ticado de hipertension arterial esencial tratada con antagonis-
tas del calcio y con historia de angina inestable recidivante a
pesar del tratamiento médico. Tres meses antes se le habia re-
alizado un cateterismo cardiaco con una angioplastia colocan-
do un stent endovascular sin complicaciones. La radiografia
de térax era normal y se inicié tratamiento oral con clopido-
grel (75 mg/dia) y 4cido acetilsalicilico (300 mg/dia).

A los 2 meses acudi6 a control con disnea a moderados es-
fuerzos de reciente apariciéon y una radiograffa que demostrd
la presencia de un derrame pleural bilateral. Ante la sospecha
de una insuficiencia cardfaca se inici6 tratamiento con diuréti-
cos, sin clara mejorfa clinica o radioldgica (fig. 1). Tras la
persistencia de la misma disnea sin fiebre, dolor tordcico o
hemoptisis, se realizé una toracocentesis en ambos hemitérax.
Se retir6 el clopidogrel al observar unos liquidos pleurales
claramente hematicos (tabla I), y se mantuvo el tratamiento
con 4cido acetilsalicilico para evitar la oclusién del stent. La
exploracion fisica descart la existencia de signos de insufi-
ciencia cardiaca derecha, trombosis venosa profunda o adeno-
patias periféricas palpables. La auscultacién cardiaca fue nor-
mal y en la respiratoria se observé una semiologia de derrame
pleural bilateral.
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Fig. 1. Radiografia de térax posteroanterior. Derrame pleural bilateral.

Fig. 2. Tomografia axial computarizada de térax con contraste intraveno-

so. Derrame pleural bilateral con engr to pleural.

TABLA I
Caracteristicas bioquimicas y citolégicas de los derrames

pleurales

Derecho Izquierdo

pH 7,26 7,30
Glucosa (mg/dl) 88 74
Lactatodeshidrogenasa (U/1) 517 620
Cociente pleuroplasmatico 2,1 2.4
Proteinas (g/dl) 4,6 5,1
Cociente pleuroplasmadtico 0,8 0,9
Adenosindesaminasa (U/1) 28,2 25
Colesterol (mg/dl) 98 87
Amilasa (U/1) 45 46
Hematies/pl 1.680.000" 1.780.000"
Leucocitos/ul 1500 1765
Linfocitos (%) 80 70

“Hematocrito pleural superior al 50% del plasmatico.

308  Arch Bronconeumol. 2006;42(6):307-9

Fig. 3. Radiografia de térax a los 18 meses de seguimiento. Paquipleuritis
bilateral de predominio izquierdo.

Los estudios de laboratorio fueron normales, incluidos nu-
mero de plaquetas, valores de la coagulacién, dimero D, hor-
monas tiroideas, antigeno carcinoembrionario o marcadores
de colagenosis. La cifra de hematies plasmadticos era de
3.370.000 /ul, la hemoglobina de 10,5 g/dl y el hematocrito
del 30%. La exploracién rectal y el sedimento de orina fueron
normales. La prueba de la tuberculina fue negativa. El Dop-
pler de las extremidades inferiores y la gammagrafia pulmo-
nar de ventilacion/perfusién descartaron una enfermedad
tromboembdlica venosa. La tomografia axial computarizada
toracoabdominal con contraste intravenoso confirmé la pre-
sencia de un derrame pleural bilateral, con un engrosamiento
homogéneo de ambas pleuras y sin lesiones parenquimatosas,
mediastinicas, infradiafragmadticas o imdgenes indicativas de
embolia pulmonar (fig. 2).

La broncoscopia no demostré alteraciones endobronquiales
significativas. La citologia, el cultivo y la baciloscopia del
broncoaspirado fueron negativos. Dos nuevas toracocentesis
en ambos hemitérax y la biopsia pleural percutdnea izquierda
con aguja de Abrams descartaron la presencia de granulomas
o de células atipicas. Las biopsias por toracoscopia derecha
confirmaron una pleura con inflamacién inespecifica, y se
procedié al drenaje del liquido pleural. Se inicié la fisiotera-
pia respiratoria y se coloc6 un drenaje pleural izquierdo hasta
conseguir la evacuacién del derrame, tras lo cual el paciente
siguié control ambulatorio.

A los 18 meses del diagndstico el paciente mejoré de una
forma muy discreta su clase funcional y no habia presentado
nuevos episodios de isquemia coronaria. La radiografia de t6-
rax reflejaba la persistencia de una paquipleuritis bilateral de
predominio izquierdo (fig. 3). En el estudio funcional respirato-
rio la capacidad vital forzada era de 1,87 1 (41%), volumen es-
piratorio forzado en el primer segundo de 1,28 1 (40%), cocien-
te de ambos pardmetros del 69%, volumen residual del 70% y
capacidad pulmonar total del 56%; en la gasometria arterial ba-
sal el pH era de 7,43, presion arterial de oxigeno de 73,5
mmHg y presion arterial de anhidrido carbénico de 40 mmHg.

Discusion
La extraccién no traumdtica de un liquido pleural de

aspecto claramente hemadtico obliga a descartar la pre-
sencia de un hemotérax, aunque s6lo podemos confir-
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marlo cuando el hematocrito pleural es igual o superior
al 50% del observado en la sangre periférica. La mayo-
ria de los hemotdrax se producen por traumatismos to-
racicos abiertos o cerrados y por distintos procedimien-
tos como la colocacién de una via venosa central, los
cateterismos, la toracocentesis, la biopsia pleural percu-
tinea y las punciones transtordcicas’. Existe una amplia
variedad de etiologias espontdneas o no traumaticas,
que son mucho menos frecuentes'®. Las neoplasias y el
uso de anticoagulantes son las formas espontidneas que
predominan, aunque se han descrito otras causas mds
raras como las roturas vasculares (diseccidén adrtica,
fistulas arteriovenosas, etc.), el infarto pulmonar, la ro-
tura de adherencias pleurales por un neumotérax, la
endometriosis pleural, las formas idiopéticas y otras si-
tuaciones capaces de alterar la coagulacién como la he-
mofilia, las trombocitopenias o el uso de antiagregan-
tesll—14.

El leuprorelin, los anticoagulantes orales y algunos
antiagregantes como la ticlopidina son los principales
farmacos asociados a casos aislados de hemotérax es-
pontdneo'>16. En la bibliografia revisada hasta la actua-
lidad (MEDLINE, 1966-2005) no hemos observado
ningtin caso de hemotérax espontaneo atribuido al uso
exclusivo de dcido acetilsalicilico o clopidogrel. Sélo
hemos encontrado un caso con tratamiento combinado
que, a diferencia de nuestro paciente, habia sido tratado
previamente con cirugia coronaria de revasculariza-
cién'. Las pruebas realizadas para excluir otras causas,
el riesgo de hemorragia relacionada con la asociacién
de estos farmacos, su bilateralidad, la cronologia de los
acontecimientos sin antecedentes de traumatismo o pro-
cedimientos invasivos de riesgo y la ausencia de recidi-
va o la evolucién del paciente tras la retirada de uno de
los antiagregantes constituyen la base para considerar
que nuestro caso es el Unico descrito con un hemotoérax
espontdneo bilateral secundario a la asociacién de clo-
pidogrel y 4cido acetilsalicilico.

En los pacientes con cardiopatia grave o inestable,
esta situacién adquiere una especial importancia si
consideramos que la presencia de un derrame pleural
bilateral puede atribuirse facilmente a una insuficiencia
cardiaca y empeorar una situacién respiratoria o hemo-
dindmica ya limitada en la mayoria de los casos. La po-
sibilidad de la hemorragia y la importancia de la toraco-
centesis para conocer las caracteristicas del liquido
deberian ser suficientes para evitar que este diagndstico
pase inadvertido o la realizacién de tratamientos innece-
sarios. De forma espontdnea y facilmente superponible
a la insuficiencia cardiaca o la neumonia se han descrito
2 casos de sindrome coronario agudo con hemorragia
alveolar masiva espontdnea en pacientes tratados con

clopidogrel solo o asociado a otros antiagregantes des-
pués del cateterismo’®. Aunque su incidencia sea limi-
tada, la posibilidad de una de estas 2 complicaciones
potencialmente letales con el uso combinado de antia-
gregantes obliga a una confirmacién que permita su re-
tirada precoz y debe alertarnos sobre la necesidad de es-
tablecer una correcta indicaciéon o seleccionar otras
alternativas cuando aparecen'®.
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