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Neumotorax espontaneo bilateral en un paciente
con sindrome de Marfan:
Reporte de caso y revision de la literatura
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Braulio Martinez-Benitez,2 Etual Espinosa-Cardenas,?Patricio Santillan-Doherty*

RESUMEN. Presentacion de caso de un paciente de 20 afios de edad con neumotérax espontaneo bilateral y sindrome de
Marfan. A pesar de que existen recomendaciones internacionales para el manejo del neumotérax espontaneo primario, los
casos de neumotdrax secundario asociados a esta enfermedad se asocian a una mayor tasa de recurrencias y severidad. Por
tanto, se considera una discusion especifica sobre su tratamiento. Se presenta una revision literaria que documenta la afecta-
cion pulmonar en sindrome de Marfan, que lleva al desarrollo de neumotérax secundario. Presentamos nuestro abordaje
terapéutico para este caso, asi como recomendaciones basadas en la experiencia y la revision literaria.
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ABSTRACT. Case presentation of a 20 year-old male with bilateral spontaneous pneumothorax and Marfan syndrome. In spite
of international consensus guiding the treatment of primary spontaneous pneumothorax, secondary spontaneous pneumothorax
in this genetic disease is associated with higher recurrence rates and severity. Therefore, it warrants specific discussion and
treatment considerations. We present a literature review to document the pulmonary affection in Marfan syndrome that causes
spontaneous pneumothorax. We present our therapeutical approach for this case, and recommendations based on literature

Caso clinico

review and experience.
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INTRODUCCION

El sindrome de Marfan (Mendelian Inheritance in Man
(MIM) 154700), fue reportado por primera vez en 1896.
Se trata de un desorden genético del tejido conectivo,
con modelo de herencia autosémico dominante, de pene-
trancia completa y variabilidad importante. Ademas de
los casos hereditarios, entre 25y 30% de los pacientes
cursan con mutaciones de novo. Su incidencia minima
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es de aproximadamente 1 en 9,800 nacimientos y tiene
una prevalencia estimada de 1 en 5,000 a 10,000 perso-
nas. No existe predominio por género o predisposicion
étnica para su presentacion.?

El sindrome se caracteriza por una amplia gama de
manifestaciones clinicas.® Dentro de las manifestacio-
nes cardiovasculares se presenta prolapso de la valvula
mitral, dilatacién ventricular izquierda con insuficiencia
cardiaca y dilatacion de la arteria pulmonar. Probable-
mente la mas importante es la dilatacion de la raiz aorti-
ca, misma que es causante de la mayor parte de morbili-
dad y mortalidad.?

A nivel ocular presentan: ectopia lentis en 40 a 56%,
miopia en 28% y desprendimiento de retina en aproxima-
damente 1% de los pacientes.? La afectacion musculoes-
guelética es variable, encontrando escoliosis en aproxi-
madamente 60% de los pacientes, ectasia de la
duramadre en columna vertebral en 95%, ademas de dis-
minucién de la densidad mineral en columna y cadera,
hiperlaxitud de articulaciones, aracnodactilia, protrusion
acetabular y espondilolistesis.?
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Los pacientes con sindrome de Marfan también pue-
den presentar afectacién a nivel pulmonar. Presentamos
el caso de un paciente con esta enfermedad y neumoto-
rax espontaneo bilateral asociado. También se discuten
algunas consideraciones especiales para el manejo de
estos pacientes.

PRESENTACION DE CASO

Un hombre de 20 afios de edad present6 dolor toracico de
inicio subito de 6 dias de evolucién, tipo pleuritico. Inicid
siendo de intensidad moderada hasta hacerse severo. Se
agrego tos que aumentaba con los cambios de posicion,
trepopnea izquierda y disnea de pequefios esfuerzos que
exarcerbaba con la inspiracion. El paciente acudié a un
hospital donde se encontré con neumotoérax derecho. Se

a i b —
Figuras lay b. Tomografia simple de torax que muestra bu-
las apicales bilaterales, reexpansion pulmonar derecha y
neumotorax izquierdo.

Figura 2. Radiografia posteroanterior de térax que muestra
recidiva de neumotdrax derecho (Flechas).
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coloc6 sonda pleural derecha 24Fr, con resolucion del neu-
motoérax. Fue referido al Departamento de Urgencias del
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion «Sal-
vador Zubiran» (INCMNSZ). El paciente tiene diagndstico
de sindrome de Marfan desde hace 14 afios.

A suingreso se realiz6 radiografia y tomografia simple
de térax (Figuras 1ay 1b), en las que se identificaron bu-
las apicales bilaterales, sonda pleural derecha, reexpan-
sion pulmonar derecha total y neumotoérax izquierdo del
40%. Debido a lo anterior, se colocé un drenaje pleural
izquierdo 8Fr en el 2° espacio intercostal (Pneumo-Kit).

Se decidio realizar un abordaje terapéutico por etapas,
inicialmente con cirugia del hemitérax izquierdo y poste-
riormente, en un nuevo internamiento operar el hemitérax
derecho. Se realiz6 bulectomia apical izquierda, pleurec-
tomia apical parcial y pleurodesis mecanica por toracos-
copia. A las 48 horas postoperatorias se retir6 la sonda
pleural contralateral (derecha) y un dia después se ob-
servo recidiva del neumotdérax derecho del 30% (Figura
2), por lo que se recolocé una sonda pleural derecha. Se
decidio adelantar el tratamiento quirtrgico del hemitérax
derecho. Fue sometido a toracoscopia derecha con bu-
lectomia apical, pleurectomia apical parcial y pleurode-
sis. El tejido obtenido mediante la reseccién pulmonar
(Figura 3) fue enviado para estudio histopatolégico. Se
identificaron mdltiples bulas que midieron de 0.5a 3 cm
de diametro, las cuales estaban constituidas por septos
delgados fibrosos y cambios enfisematosos en el parén-
quima pulmonar. En el corte histologico se identificé en-
fisema con multiples bulas subpleurales tipo 1 (Figura 4).
El tejido pleural mostré pleuritis aguda y crénica.

Figura 3. Vision macroscopica de tejido obtenido por
bulectomia apical derecha. Se observa bula tipo 1 (Flechas).
Se incluye también tejido pulmonar adyacente, que fue so-
metido a estudio microscopico.

115



Neumotdrax espontaneo bilateral en un paciente con sindrome de Marfan

La sonda pleural izquierda fue retirada al dia siguiente
de latoracoscopia derecha. La sonda pleural derecha fue
retirada al 5° dia postoperatorio de la toracoscopia dere-
cha. El paciente presenté fiebre de hasta 39 °C al tercer
dia postoperatorio. Se aislé Pseudomonas aeruginosaen
hemocultivo periférico, por lo que se inici6 terapia antimi-
crobiana dirigida y se retir6 un cateter central, con lo que
cedio la fiebre. Una vez concluido el esquema antibioti-
co, con el paciente asintomatico, afebril y con expansion
pulmonar bilateral (Figura 5), fue dado de alta.

DISCUSION

El sindrome de Marfan es una enfermedad genética, cau-
sada por modelo de herencia autosémico dominante o
por mutacién esporadica. Se ha identificado que el gen
afectado es FBN1, mismo que produce la fibrilina-1. La
fibrilina-1 es un componente principal de una clase de
microfibrillas extracelulares que se encuentran en tejidos
asociados a fibras elasticas. Se cree que las microfibri-
llas son necesarias para la formacién de tejidos elasticos
y para sus mismas propiedades elasticas. La mutacién
en el gen FBN1 altera la estructura de la fibrilina-1 o
disminuye su produccién, lo cual lleva a un compromiso
de las propiedades de tension de las microfibrillas. Ade-
mas, existe evidencia de que el producto anormal del
gen puede interferir con la funcién de la fibrilina-1 nor-
mal producida por el alelo no mutado (efecto dominante
negativo), lo cual compromete mas las funciones del
tejido conectivo.!

Figura 4. Vision microscopica 100x de tejido pulmonar obte-
nido por reseccion pulmonar en cufia. Tincion hematoxilina-
eosina. Se observa dilatacion y ruptura alveolar con forma-
cion de clavas de retraccion (Flechas).
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La mutacién de FBN1 afecta la sefalizacion entre fac-
tores de crecimiento, lo cual se ha asociado a la patogé-
nesis de manifestaciones pulmonares.® Una explicacion
a lo anterior es que la fibrilina-1 contiene siete médulos
estructurales de proteina fijadora de factor de crecimien-
to transformante beta (LTBP por sus siglas en inglés).
Se ha sugerido que la deficiencia de LTBP se asocia con
niveles aumentados de su ligando activo, el factor de cre-
cimiento transformante beta (TGFf). Dichos niveles au-
mentados de TGFj3 han mostrado causar anormalidades
asociadas a las manifestaciones de esta enfermedad.!

DIAGNOSTICO

La evaluacion inicial de los pacientes con probable sin-
drome de Marfan requiere un abordaje multidisciplinario
que incluye genetistas, cardidlogos, oftalmélogos y ra-
diélogos.! En caso de existir afectacion pulmonar, puede
ser (til la evaluacién por cirugia toracica. Se sospecha
cominmente de una persona de temprana edad, de ma-
yor estatura, delgada, con extremidades largas, aracno-
dactilia, deformidad toracica y algunas veces escoliosis.
Otros hallazgos pudieran ser: paladar alto y arqueado,
con apifiamiento dental, estrias cutaneas, hernias o neu-
motdrax recurrente. De igual forma, el antecedente fami-
liar puede ser de utilidad.?

Aunque se conoce que la mutacion de FBN1 esta en
relacién con la patogénesis de la enfermedad, no es po-

Figura 5. Radiografia posteroanterior el dia de su alta, mos-
trando reexpansion pulmonar bilateral.
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sible identificar la mutacion en aproximadamente 9 a 34%
de los pacientes mediante las técnicas actuales.?

Para hacer el diagnéstico de sindrome de Marfan se
requiere del uso de la nosologia de Ghent, creada en 1996.
En ella se evallan caracteristicas clinicas de siete «sis-
temas» corporales (esquelético, ocular, cardiovascular,
pulmonar, dérmico-tegumentario, duramadre y hallazgos
genéticos) para determinar si se trata de criterios mayo-
res o s6lo de afectacion al sistema. Se requiere de la
presencia de un criterio mayor en dos sistemas y la afec-
tacion de un tercer sistema para el diagnéstico del sin-
drome.*

En casos con antecedente familiar, se puede ser me-
nos estricto y requerir sélo la presencia de un criterio
mayor.! Debido a que muchas caracteristicas del sindro-
me son dependientes de la edad, los pacientes pediatri-
cos con historia familiar que no han cumplido con los
criterios deben ser evaluados periédicamente hasta cum-
plir 18 afios.?

AFECTACION PULMONAR EN SINDROME DE
MARFAN

Aungue la afeccidn de este sistema no es tan comdn como
en el caso de las manifestaciones cardiovasculares o
musculoesqueléticas, se ha descrito la presencia de neu-
motorax espontaneo, enfermedad intersticial parenquima-
tosa pulmonar, enfisema difuso y apical, malformaciones
congénitas de los bronquios y bronquiectasias.®

La presencia de pectus excavatum puede asociarse
en algunos casos a problemas severos de restriccion
ventilatoria. Los adultos con sindrome de Marfan tienen
también una tendencia al colapso de las vias aéreas su-
periores durante el suefio, causando apnea del suefio.2

Aunque aun no se ha elucidado en su totalidad el ori-
gen de las alteraciones pulmonares en este sindrome, se
ha demostrado la presencia de tejido pulmonar elastico
anormal en los pacientes con sindrome de Marfan.® En
esta patologia existen alteraciones de la sefializacion por
factores de crecimiento, lo cual lleva a anormalidades de
la septacion alveolar.? La formacion de quistes o bulas
es probablemente causada por anormalidades en las fi-
bras de colagena que causan flacidez focal y reduccién
en la fuerza de tension de la pared de los bronquiolos
terminales, resultando en atrapamiento aéreo.?

En 1966, Reid distinguio tres tipos de bulas pulmona-
res:® Las tipo 1 se proyectan desde la superficie pleural,
con una base de implantacién angosta y un saco practi-
camente vacio; las tipo 2 que tienen una base amplia'y
una mayor cantidad de tejido y por ultimo las tipo 3 que
so6lo presentan protrusion moderada sobre la superficie
pleural y representan hiperinsuflaciéon de regiones pulmo-
nares mas profundas. En el caso del paciente presenta-
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do, se identificaron bulas apicales bilaterales tipo 1 (Fi-
guras la, 1by 4).

El neumotdrax espontaneo puede aparecer en pacientes
portadores de enfermedad pulmonar o condiciones asocia-
das (como el sindrome de Marfan), siendo asi un neumot6-
rax espontaneo secundario.” El neumotérax espontaneo se
ha reportado también en asociacién con otros desérdenes
del tejido conectivo, incluyendo el sindrome de Ehlers-Dan-
los y el sindrome de hipermovilidad marfanoide.®

El ensanchamiento del espacio aéreo, con o sin la for-
macién de bulas, puede predisponer a la formacion de
neumotdrax espontaneo.® Nuestro paciente presento neu-
motdrax espontaneo bilateral en relacion con bulas tipo 1
bilaterales. Sin embargo, un reporte de casos no identifi-
c6 anormalidad pulmonar para explicar el neumotérax
espontaneo en la mayoria de los pacientes con sindrome
de Marfan.®

Se observa la formacion de neumotérax espontaneo
en 4y 11% de los pacientes afectados por este sindro-
me.2 En una revision de casos, la edad promedio para el
desarrollo de neumotorax fue de 22 afios. Larelacion de
afectacion hombre/mujer es de 3.9 a 1,° sin embargo no
se observa mayor severidad de afectacion en ningun
grupo.® La presentacion bilateral de neumotérax espon-
taneo enrelacién con sindrome de Marfan es muy poco
comun.*

TRATAMIENTO DEL NEUMOTORAX ESPONTANEO

El manejo de los pacientes con neumotérax espontaneo
primario unilateral es variable, siendo desde el manejo
conservador, aspiracion, drenaje pleural y cirugia. Aln
se encuentra en controversia el método ideal. Sin embar-
go, la evidencia actual sugiere que la terapia conserva-
dora es una opcién viable.**

Existen pacientes en los que durante la evaluacion
por neumotorax espontaneo se encuentran bulas no ro-
tas. En ellos no se ha demostrado que la reseccion pre-
venga recurrencia, por lo que la recomendacién es dar
tratamiento con pleurodesis.*?

En los pacientes con sindrome de Marfan, la recurren-
cia del neumotorax es frecuente a pesar de la colocacion
de drenaje pleural, con o sin pleurodesis.® La cirugia, con
reseccion de bulas, es la modalidad que ofrece la menor
recurrencia.”®® Debe haber poca tolerancia antes de ini-
ciar el manejo quirargico? y realizarse terapia definitiva
desde el primer evento.®

En nuestra experiencia hemos usado toracoscopia bi-
lateral, reseccion pulmonar del parénquima afectado (bu-
las), pleurectomia apical y abrasion pleural parietal y dia-
fragmatica. Nuestra técnica se realiza con el paciente
sometido a anestesia general con intubacion orotraqueo-
bronquial con tubo de doble luz, obteniendo acceso a la
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cavidad toracica a través de 3 portales de 10 mm locali-
zados en el 6to espacio intercostal y linea axilar media,
4° espacio intercostal linea axilar anterior y 4° - 5° espa-
cio intercostal linea axilar posterior. Se realiza pleuros-
copia exploratoria y posteriormente reseccion de la bula
utilizando engrapadora lineal cortante endoscopica ((En-
doGIA 45-3.5, US Surgical; Endopath 45-3.5, Johnson &
Johnson). La pleurectomia es lograda iniciando un plano
de diseccién extrapleural a nivel del portal superoante-
rior, usando diseccién romay cortante para despegar la
pleura parietal desde el 4° espacio intercostal hasta el
apex, teniendo como limite anteriormente los vasos ma-
marios internos y posteriormente la cadena simpatica,
siendo cuidadosos para no provocar rasgaduras en las
estructuras vasculares. Posteriormente, se introduce gasa
con yodopovidona para realizar la abrasion pleural. Se
termina el procedimiento reinsuflando el pulmén y colo-
cando sonda pleural 28-32Fr. Todos los pacientes reci-
ben antibiético profilactico desde el preoperatorio hasta
el dia 3 postoperatorio.”®

Si se decide el abordaje abierto, se prefiere la incision
axilar sobre la esternotomia, debido a que por la patolo-
gia de base, es probable que los pacientes requieran de
intervencion cardiovascular a futuro.'

CONCLUSIONES

El neumotdrax espontaneo primario se caracteriza por un
riesgo de recurrencia de entre 30 y 50% durante la vida
del paciente, por lo que la terapéutica después de un pri-
mer evento varia desde pleurodesis con sustancias es-
clerosantes hasta el manejo quirdrgico por toracotomia.

Los pacientes con sindrome de Marfan tienen un ma-
yor riesgo de incidencia y recurrencia para neumotérax
espontaneo secundario. Debido a esto, las recomenda-
ciones actuales sugieren realizar abordaje quirargico desde
el primer evento.

Presentamos el caso de un paciente joven afectado
por esta enfermedad, con neumotoérax espontaneo bilate-
ral asociado a bulas apicales bilaterales. Inicialmente se
decidi6 el abordaje unilateral en hemitérax izquierdo me-
diante toracoscopia, debido a la aparente resolucién del
neumotodrax contralateral. Sin embargo, el paciente de-
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sarroll6 recidiva del neumotérax derecho, por lo que se
realiz6 tratamiento quirdrgico en dicho hemitérax. Debido
a esto, nuestra recomendacion es realizar tratamiento
quirdrgico toracoscopico desde el primer evento en pa-
cientes con sindrome de Marfan.
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