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RESUMEN

CARACTERIZACION DE LA AFECCION DEL PERICARDIO EN
ENFERMEDADES AUTOIMUNES SISTEMICAS REUMATOLOGICAS

INTRODUCCION

Las enfermedades reumatoldgicas autoinmunes (ERA) se caracterizan por afeccién
multiorganica, dentro de estas puede afectar el sistema cardiovascular. La afeccién
pericardica es muy frecuente, aunque suele ser asintomatica y detectarse mediante
estudios de imagen, pero llega a incrementar la mortalidad.

METODOS

Se realizdé un estudio observacional retrospectivo, donde se analizaron 364 pacientes
adultos con diagnésticos de pericarditis, derrame pericardico y/o miopericarditis. Se
agruparon y analizaron las caracteristicas generales de acuerdo a: 1) ERA, 2) anticuerpos
positivos y 3) sin ERA ni autoanticuerpos. Posteriormente el grupo de ERA que se dividio
en: 1) AR/SS 2) LES/SAF 3) ES/EITC/MIl y 4) Vasculitis. Se evaluaron caracteristicas
demograficas, resultados de laboratorio tratamiento y desenlace. Se utilizé prueba de
X?para las variables categodricas y prueba de Kruskal-Wallis para las variables
dimensionales, con el programa de Graphpad prism V 6.0

RESULTADOS

Se encontraron 364 pacientes con los diagndsticos de pericarditis, derrame pericardico
y/o miopericarditis. Con ERA 40 (11%), anticuerpos positivos 101 (27.7%) y sin ERA ni
anticuerpos 223 (61.3%). El sexo femenino predominé principalmente en el grupo de
ERA (87.5 %, p<0.0001). La mortalidad global fue de 12%, sin diferencia entre los grupos.
De los 40 pacientes con ERA, los pacientes con LES/SAF tuvieron la menor media de
edad (30 afnos) y los de AR/SS la mayor con 66.5 afios (p 0.009). En el 40% de los
pacientes con ERA se presentd como manifestacion inicial, predominantemente en el
grupo de ES/EITC/MII, seguida de LES/SAF. La PCR fue significativamente mayor en los
grupos de AR/SS y LES/SAF con una mediana de 30mg/L y la menor (6mg/L ) en el
grupo de ES/EITC/MII (p 0.040).

CONCLUSIONES

La ERA se documentd en 11% de los pacientes hospitalizados por afeccion pericardica. El
sexo femenino predominé en ERA, siendo menor la edad en los pacientes con LES/SAF.
La enfermedad pericardica fue la manifestacion inicial de la ERA en 40%. La PCR elevada
fue significativamente menor en el grupo de ES/EITC/MII. Sin diferencia significativa en
laboratorios, tratamiento o prondstico respecto a los pacientes sin ERA.



1. DATOS DEL ALUMNO

APELLIDO PATERNO
APELLIDO MATERNO
NOMBRE

TELEFONO
UNIVERSIDAD

FACULTAD
ESPECIALIDAD

No. DE CUENTA
CORREO ELECTONICO

ANGELES

ACUNA

ABISH

5510110362

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE
MEXICO

Facultad de Medicina

Reumatologia

516219354

abishangeles@gmail.com

2. DATOS DE LOS TUTORES

TUTOR PRINCIPAL:

CO-TUTOR

DRA. ANGELICA VARGAS GUERRERO
Especialista en Reumatologia

Adscrita del Servicio de Medicina Interna.
Instituto Nacional de Cardiologia Dr. Ignacio
Chavez

Teléfono: 55 5573 2911 ext 22207

E-mail: vargasgan@yahoo.com

DR. LUIS MANUEL AMEZCUA GUERRA
Especialista en Reumatologia

Jefe del Departamento de Inmunologia.
Investigador en Ciencias Médicas “D”. Sistema
Nacional de Investigadores, nivel lll. Instituto
Nacional de Cardiologia Dr. Ignacio Chavez
Teléfono: 55 5573 2911 ext 22207

E-mail: Imamezcuag@gmail.com

3. DATOS DE LA TESIS

TITULO

No. DE PAGINAS
ANO

CARACTERIZACION DE LA AFECCION DEL
PERICARDIO EN ENFERMEDADES
AUTOINMUNES SISTEMICAS
REUMATOLOGICAS
34P
2021



mailto:vargasgan@yahoo.com
mailto:lmamezcuag@gmail.com

CARACTERIZACION DE LA AFECCION DEL PERICARDIO EN
ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS REUMATOLOGICAS

1. INTRODUCCION:

Las enfermedades reumatolégicas autoinmunes (ERA) se caracterizan por
afecciéon multiorganica,muchas de ellas con involucro inflamatorio prominente.
Entre estas se incluyen el lupus eritematoso sistémico, artritis
reumatoide,sindrome de Sjogren, esclerosis sistémica, miopatias inflamatorias y
vasculitis, entre otras. Las manifestaciones clinicas varian ampliamente. La
afeccién del sistema cardiovascular,es frecuente en este grupo de enfermedades,
si bien dicha afectacion puede ser subclinica, requiriendo una alta sospecha
diagnéstica e inspeccion minuciosa o del empleo de estudios auxiliares para
detectarlas. Puede ser la manifestacion inicial, hallarse en el contexto de
enfermedad activa, asociarse a complicaciones de la enfermedad e incluso
pueden incrementar lamortalidad. Entre las manifestacionescardiovasculares se
encuentran afecciones a pericardio como la pericarditis, derrame pericardicoy el

tamponade.’

Pericardio

El pericardio separa el corazén delos pulmonesdisminuyendo la posibilidad de
infeccidn por contiglidad con los éstos ultimos. En caso de una sobrecarga de
volumen aguda, ambas hojas del pericardio ayudan a limitar la distencion de las
camaras del corazon. El efecto de las presiones en las camaras cardiacas se
incrementa por un aumento rapido en el volumen cardiaco total, como sucedecon

el ejercicio, la hipervolemia o la regurgitacion valvular grave.?3

El pericardio parietal presenta una relacion presion-volumen no linear, hay una

porcion plana inicial en la relacion presion-volumen por la cual pequeios cambios



en el volumen pericardico producen un cambio minimo o nulo en la
presionpericardica. Sin embargo, una vez que se excede el volumen de reserva
pericardica, hay una curva hacia arriba en la presién. Por ello un derrame
pericardico agudo relativamente pequenopuede limitarel llenado cardiaco y causar
taponamiento. Por otro lado, se puede observar un derrame pericardico cronico
muy grande con un efecto hemodinamico minimo si la acumulacién de liquido es
lo suficientemente lenta como para permitir que el pericardio se estire, lo que
aumenta la distensibilidad al desplazar su relacion presidn-volumen hacia la

derecha.?3

Pericarditis

La pericarditis aguda dura menos de 3 meses y el diagndstico se realiza por la
presencia de al menos dos de los siguientes criterios: dolor toracico tipico,
subesternal, de inicio agudo que irradia al trapecio, region supraclavicular, hombro
y brazo izquierdo; puede presentarse comodolor de tipo pleuritico, que incrementa
con el decubitopresentando mejoria en sedestacion con el tronco inclinado hacia
delante. Puede presentarse con frote pericardico, el cual se puede auscultar hasta
en un 60% de los pacientes, cambios de la repolarizacion en el
electrocardiograma, derrame pericardico y elevaciéon de reactantes de fase aguda
(proteina C reactiva o velocidad de sedimentacion globular). Entre otros datos de
laboratorios que pueden ayudar en el diagnéstico se encuentra el conteo de

leucocitos o niveles de troponina.??

El ecocardiograma se recomienda como técnica de imagen no invasiva inicial, en
las primeras 24 horas de la presentacion, para aquellos pacientes con pericarditis
aguda para valorar si existe derrame, evaluar si existen datos de tamponade o
afeccion miocardica. Si los resultados del ecocardiograma son negativos en un
paciente con alta sospecha de pericarditis aguda y datos de pobre prondstico
como: fiebre >38° C, falla de respuesta al tratamiento o cuando existen evidencias
de compromiso hemodinamico, se recomienda complementar el estudio con

resonancia magnética,por su mayor sensibilidad.?3



El ecocardiograma es de utilidadpara identificar la presencia de derrame
pericardico y datos de tamponade, entre los hallazgos se encuentranel incremento
en la ecogenicidad del pericardio;el engrosamiento pericardico;y el movimiento
septal anormal, sugestivo de constriccion temprana. La presencia de hebras
fibrinosas intrapericardicas sugieren un proceso inflamatorio o sangre coagulada.
La presencia de masas se pueden observar en tumores pericardicos primarios o

secundarios, o en procesos inflamatorios.?3

En la tomografia computada (TC), el engrosamiento pericardico sin calcificaciones
con derrame es sugestivo de pericarditis aguda. La duracion y gravedad de la
inflamacién en el pericardico incrementa las irregularidades detectadas en la
tomografia. Con la administracion de contraste, se observa realce del
engrosamiento de las hojas visceral y parietal del pericardio, lo que confirma la

presencia de inflamacién activa.?3

En la resonancia magnética (RM) al igual que en la TC el engrosamiento
pericardico sin calcificaciones, combinado con derrame es sugestivo de
pericarditis aguda. En las formas agudas y subagudas de la pericarditis, el
pericardio engrosado y las adhesiones se observan con hiperintensidad de la

sefal.23

El tratamiento incluye acido acetilsalicilico, antiinflamatorios no esteroideos (AINE)
y colchicina. En casos acompafados de predictores de mal prondstico se puede

iniciar terapia intensiva que incluye con AINE, colchicina y glucocorticoides.?34

Derrame pericardico

Existe un volumen de reserva en el pericardio<50 mL. Una acumulaciéon mayor de
>50 mL es anormal y ocurre en enfermedades que afectan el pericardio y
enfermedades sistémicas como hipotiroidismo, enfermedad renal
cronica,neoplasias y enfermedades reumatoldgicasautoinmunes. El liquido se

puede presentar como exudado, trasudado, hemopericardio o piopericardio. 23
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Los derrames pericardicos leves son generalmente idiopaticos o virales. Los
derrames moderados tienen multiples etiologias, mientras que los derrames
grandes se asocian con mayor frecuencia aneoplasias, tuberculosis e
hipotiroidismo.*%%7 La acumulacién rapida en el espacio pericardico es resultado
de trauma, diseccion aortica ascendente, ruptura cardiaca como complicacion de
infarto agudo al miocardio o procedimientos invasivos cardiacos.8En estos casos,
el derrame pericardico puede variar de pequeio a moderado y resultar en

tamponade cardiaco agudo por la acumulacién rapida en el pericardio.*7-°

Los derrames pericardicos pueden ser asintomaticos, identificados muchas veces
durante la evaluaciéon de sintomas no relacionados, evaluacion clinica minuciosa,
con estudios de imagen como el ecocardiograma, TC o RM, o pueden ser
identificados en presencia de pericarditis aguda o por enfermedades sistémicas

que afecten el pericardio. 356

El tratamiento en la mayoria de los casos es con AINE y seguimiento ambulatorio.
El drenaje de liquido pericardico por pericardiocentesis o ventana pericardica soélo
se requiere en aquellos pacientes con sospecha de pericarditis purulenta,

tamponade cardiaco o para abordaje diagnostico. 2347

El pronéstico se relaciona con la etiologia. Si la causa es idiopatica y se mantiene
estable durante el seguimiento, no se requiere mayor tratamiento. Si de inicio es
grande y asintomatico, el prondstico es menos favorable, debido a que estos
pacientes tienen comunmente neoplasias ocultas o inflamacién del pericardio que

requieren pericardiocentesis y estudios diagndsticos como TC y RM 3479

En el ecocardiograma en modo M se puede observarla persistencia de
espacio relativamente libre de eco entre el epicardio y el pericardio parietal
durante el ciclo cardiaco. Una separacion de las hojas observada solo en sistole
representa una cantidad de liquido normal o clinicamente insignificante, mientras
gue una separacion que esta presente en sistole y diastole se asocia a derrames
>50 mL. En la ecocardiografia 2D, el derrame pericardico se describe basado en

el tamafno del espacio libre de eco observado entre el pericardio parietal y el

11



visceral al final de la diastole: leve (<10 mm), moderado (10 — 20 mm), grande

(>20 mm), muy grande (>25 mm).23
Anticuerpos antinucleares y enfermedad del pericardio

Los anticuerpos antinucleares (AAN) son frecuentemente usados para la
evaluacion ante sospecha de enfermedad autoinmune. Se han reportado casos de
enfermedad pericardica y pleural con titulos elevados de AAN de causa
inflamatoria en ausencia de ERA, generalmente relacionados con exudado. Sin
embargo, la ausencia de AAN en el liquido pericardico no excluye una ERA,
mientras que la presencia de titulos muy elevados de AAN no solo pueden
asociarse a ERA, sino también con malignidad.”® La presencia de AAN se ha
reportado en 10 a 53% de los pacientes con afeccion pericardica idiopatica,
incluso en relacion con pericarditis idiopatica recurrente, la cual predomina en el

sexo femenino y en relacion a AAN a titulos bajos 1':12

Enfermedad del pericardio y enfermedades reumatolégicasautoinmunes

sistémicas

La pericarditis es la complicacion cardiaca mas frecuente observada en pacientes
con lupus eritematoso sistémico, la prevalencia varia del 9 al 80%, se reportan
series de pacientes en los que se observdo en 54% al evaluarlos mediante
ecocardiografia y 80% en autopsias. El derrame pericardico se presenta con
mayor frecuencia al inicio de la enfermedad yen recaidas de la enfermedad, puede
ser de manera aislada o como ataques recurrentes. En general siendo
asintomaticos y pequenos, si bien se reportan sintomaticos hasta en 37% de los
casos y 7% pueden tener derrames moderados a grandes.'? Los hallazgos mas
comunes en el electrocardiograma son las alteraciones en la onda T, con inversién
de la misma. El 10-20% progresaran a tamponade y requeriran manejo con dosis
altas de glucocorticoides y/o pericardiocentesis, Entre los factores asociados al
derrame pericardico se encuentran niveles bajos de complemento, anemia y
enfermedad renal. El volumen del derrame pericardico no se ha relacionado como

factor de riesgo para tamponade.’315
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En pacientes con artritis reumatoide también se reporta la pericarditis;suele
serasintomatica y detectada mediante ecocardiografia en 30%, alcanzando hasta
un 50% en autopsias. Algunos pacientes pueden presentar sintomas de
pericarditis como fiebre, dolor toracico o sintomas como disnea, fatiga e
hipotensién.'® La mayoria de las pericarditis se asocian con el sexo masculino,
factor reumatoide positivo, hipoalbuminemia y ndédulos reumatoides u otras
manifestaciones extraarticulares. Los pacientes con derrame pericardico y AR

tienen tasas mas altas de defectos de llenado ventricular izquierdo. '°

La afeccidn cardiaca en la esclerosis sistémica se ha reportado en un 15 a 35%,
de lospacientes, de estos la afeccion pericardica sintomatica se observa de un 5 a
16% y se relacionan con presencia de taquicardia e insuficiencia cardiaca
derecha. En autopsias se observa de 33-72%, puede presentarse como
pericarditis fibrinosa, pericarditis fibrosacrénica, adhesiones en el pericardio y
derrame pericardico; siendo mas frecuente en la variedad difusa. Los derrames
pericardicos grandes y/o el tamponade son manifestaciones raras y se pueden
presentar antes de la afeccion cutanea. Los derrames pericardicos grandes
generalmente se asocian a peor prondstico y mayor mortalidad por la disminucién
de la capacidad volumétrica del pericardio fibrético y se debe reconocer de
manera precoz. Suele presentarse como exudado y el diagnostico concomitante
de hipertension arterial pulmonar es frecuente. En la mayoria de los casos la
pericarditis es la enfermedad primaria, sin embargo, en algunas ocasiones es
secundaria a la enfermedad renal crénica por esclerosis. El tratamiento debe ser
relacionado a la causa subyacente, inmunosupresores o diuréticos dependiendo

de la relacion a proceso inflamatorio o por insuficiencia cardiaca. 131516

La afeccién cardiaca es poco frecuente en arteritis de Takayasu y en general su
presencia se relaciona con mal prondstico. La afeccidn pericardica se ha
encontrado hasta en 18% de estos pacientes. En las vasculitis relacionadas a
ANCA se puede observar pericarditis aguda y derrame pericardico o bien
pericarditis crénica constrictiva, se estima en un 8-32% en la
granulomatosis eosinofilica con poliangitisy en un 19% en la granulomatosis con
poliangitis.™

13



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La afeccion del pericardio es una manifestacion cardiaca frecuente de las
enfermedades reumatoldgicas autoinmunes sistémicas, la presentacion clinica
puede ir desde asintomatica hasta la presencia de tamponade. El Instituto
Nacional de Cardiologia es un centro cardiolégico de referencia, por lo que los
pacientes hospitalizados con afeccion pericardica, se espera tengan un
comportamiento diferente a los frecuentemente asintomaticos con ERA reportados
en la literatura y que se suelen ver en la consulta externa de reumatologia. A su
vez la enfermedad pericardica puede presentar AAN y FR positivos en ausencia
de ERA, consideramos importante analizar si existen diferencias con el grupo de
ERA vy aquellos pacientes con enfermedad pericardica en ausencia de

seropositividad y ERA.

3. JUSTIFICACION

El conocimiento de la frecuencia y la caracterizacion de la afeccion del pericardio
en pacientes hospitalizados en un centro de referencia, puede ser de utilidad para
identificar en que pacientes se puede sospechar una ERA, el comportamiento de
acuerdo al tipo de ERA, la evolucion que suelen tener y la respuesta al

tratamiento.

14



4. PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Como se caracteriza la enfermedad del pericardio en las enfermedades
reumatolégicas autoinmunes en el Instituto Nacional de Cardiologia en el periodo
de enero 2013 a marzo del 20207?

5. HIPOTESIS

e HIPOTESIS NULA

No existe diferencia en las caracteristicas de la enfermedad del pericardio

independientemente dela enfermedad reumatoldgica autoinmune sistémica.

e HIPOTESIS ALTERNA

Existen diferencias en las caracteristicas de la enfermedad del pericardio de

acuerdo a la enfermedad reumatoldgica autoinmune sistémica

15
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6. OBJETIVOS

Primario

Caracterizacion de la afeccion pericardica en enfermedades reumatoldgicas
autoinmunes sistémicas en el Instituto Nacional de Cardiologia en el

periodo de enero 2013 a marzo del 2020

Secundario

Investigar si existen diferencias en los parametros bioquimicosde acuerdo

al grupo de enfermedades reumatoldgicas autoinmunes sistémicas

Investigar si existen diferencias en el tratamiento que recibieron los

pacientes de acuerdo al grupo de enfermedades reumatoldgicas sistémicas

Investigar si existe diferencia en el prondstico de los pacientes con
enfermedad del pericardio de acuerdo al grupo de enfermedades

reumatologicas sistémicas

Investigar las caracteristicas entre los pacientes con enfermedad
autoinmune confirmada y aquellos con AAN y/o FR positivos en ausencia
de ERA

16
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7. METODOLOGIA:

7.1 Disefno de estudio

Estudio observacional, retrospectivo y descriptivo

7.2 Descripcion de la poblacién de estudio:

7.2.1 Poblacién objetivo: Pacientes con enfermedades reumatoldgicas

autoinmunes sistémicas

7.2.2 Poblaciéon elegible: Pacientes que acudieron a urgencias o fueron
hospitalizados con diagndsticos de pericarditis, derrame pericardico y/o

miopericarditis en el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez.

7.2.3 Criterios de inclusion

e Pacientes hospitalizados o ingresados via urgencias con edad =18 anos

e Diagnédstico de pericarditis que cumpla con =2 criterios (dolor tipico,
cambios en la repolarizacion en el electrocardiograma, reactantes de fase
aguda)

e Estudio de imagen (ecocardiograma transtoracico [ECOTT], tomografia

computada, resonancia magnética)

17



7.2.4 Criterios de exclusion

e Expediente incompleto
e Sindromes de lesion pos-cardiaca. (procedimientos, quirurgicos, pos-IAM,
diseccion adrtica)

¢ No tener enfermedad reumatoldgica autoinmune

7.3 Muestra

Se evaluaron 798 expedientes con los criterios de busqueda especificados, de
los cuales se seleccionaron aquellos pacientes que cumplieran con los criterios
de inclusidn y se excluyeron aquellos con expediente incompleto o sindromes
de lesion pos-cardiaca.Hasta este punto se incluyeron 364 expendientes, se
dividio a los pacientesen 3 grupos para hacer un analisis global. 1) Pacientes
con enfermedad reumatologica autoinmune confirmada, 2) pacientes con
anticuerpos positivos (anticuerpos antinucleares o factor reumatoide positivos),
sin enfermedad reumatolégica autoinmune y 3) Pacientes sin enfermedad

autoinmune ni anticuerpos positivos.

Posteriormente se analizaron los pacientes con ERA sistémica confirmada y se
dividieron en 4 grupos para su analisis. 1) artritis reumatoide/ sindrome de
Sjogren (AR/SS), 2) lupus eritematoso sistémico/ sindrome antifosfolipidos
(LES/SAF), 3) esclerosis sistémica/ enfermedad indiferenciada del tejido
conectivo/miopatias inflamatorias idiopaticas (ES/EITC/MIl) y 4) vasculitis

(arteritis de Takayasu/ vasculitis asociadas a ANCA) (Fig 1)
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7.4 Especificacion de variables

VARIABLE

Edad

Genero

Primera manifestacion

Compromiso
hemodinamico

Derrame pericardico

Pericarditis

Anti-DNAdc

TIPO

Cuantitativa Escala

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

DEFINICION
OPERACIONAL

Edad del sujeto en
afios cumplidos

Grupo al que
pertenecen los
humanos de cada
SEXO.

Manifestacion inicial de
ERA

Afeccion
hemodinamica
(hipotensidn, choque)

Separacién de hojas
de pericardio mas
sintomas

Inflamacion de
membrana que rodea
al corazén

Anticuerpos  dirigidos
contra antigenos
nucleares de una
célula > 1:160

Anticuerpos que
reconocen epitopes
conformacionales en
la doble hélice del
ADN

UNIDADES/VALOR

ARos

1 femenino
2 masculino

1 Si
2 No

1 Si
2 No

1 Si
2 No

1 Si
2 No

1 Si
2 No

1 Si
2 No
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Anti-Ro

FR

Anti-PC

Leucocitos

Linfocitos

Hemoglobina

Plaquetas

Creatinina

PCR

proBNP

C3

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cualitativa Nominal

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Cuantitativa Escala

Inmunoglobulinas
contra proteinas de
52kD y 60kD

Autoanticuerpo del tipo
IgM producido contra la
porcion Fc de la
inmunoglobulina G.

Anticuerpos contra
péptidos citrulinados

Cantidad de
leucocitos/mm3
Cantidad de
linfocitos/mm3

Gramos de
hemoglobina/dL
Cantidad de

plaguetas/mma3

Cantidad de creatinina
en sangre

Niveles de Proteina C
Reactiva

Neurohormona
secretada por
ventriculos por
sobrecarga de volumen
y de presion

Niveles de
complementoC3

1 Si

2 No

mm3

mm3

gr/dL

mm3

mg/dL

mg/L

pg/mL

mg/dL
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Cuantitativa Escala Niveles de mg/dL
complemento C4

C4
Cualitativa Nominal Procedimiento para 1Si
drenar liquido 2 No
Ventana pericardica pericardico
Cualitativa Nominal Uso de glucocorticoide 1Si
2 No
Prednisona
Cualitativa Nominal Uso de colchicina 1 Si
2 No
Colchicina
Cualitativa Nominal Uso de antinflamatorio 1Si
no esteroideo 2 No
AINE
Cualitativa Nominal Muerte durante 1 Si
hospitalizacién con 2 No
Mortalidad afeccion a pericardio
Cualitativa Nominal Aparicion de nuevos 1Si
sintomas con relacion 2 No
Recurrencia a la afeccion de
pericardio

7.5Técnicas para la recoleccion de datos

e Se utilizé el sistema electrénico de diagndsticos por CIE 10 con base en los
siguientes criterios de busqueda: “pericarditis”, “derrame pericardico” y/o
“miopericarditis”

e Estudios de histopatologia realizados a pacientes hospitalizados durante el
periodo de estudio y con los diagndsticos de “pericarditis”, “derrame

pericardico” y/o “miopericarditis”
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8 ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizé el programa Graphpad prism v.6 para el andlisis estadistico.

Los datos se expresan en frecuencias y porcentajes para variables categoricas
en la estadistica descriptiva. Utilizando la prueba de X?para realizar el analisis
de estas variables.

La prueba de Kruskal Wallis se utilizé para evaluar las variables dimensionales,
expresadas en promedios con desviacion estandar o medianas con rango
intercuantil (IQR).

Se considerdé un valor estadisticamente significativo cuando p fue menor a
0.05.
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9 RESULTADOS:

Se incluyeron 364 pacientes con los diagndsticos de pericarditis, derrame
pericardico y/o miopericarditis. La media de edad fue de 49 anos con una
desviacion estandar de + 19 afios. El 53.5% de los pacientes incluidos fueron
mujeres, de los cuales el 11% pertenecieron al grupo de ERA, 27.7% al grupo con
anticuerpos positivos y 61.3% sin enfermedad ni seropositividad a anticuerpos. El
derrame pericardico se observd en un 92.2% de todos los pacientes y la
pericarditis en 23.7%

De los 364 pacientes incluidos a 150 pacientes se les solcito anticuerpos
antinucleares, de estos el 86.2% tuvieron anticuerpos positivos y a 36 pacientes se
les solicitd factor reumatoide, reportandose 42.9% positivos. La proteina C reactiva
tuvo una mediana de 28 mg/L (7.0-86.30). El 67.3% de esta poblacion requirié

ventaja pericardica y hubo una mortalidad del 12%. (Tabla1)

La media de edad en el grupo de pacientes con ERAfue de 44 aios, para el grupo
deanticuerpos positivos 45 afios y 51 afios para el grupo sin enfermedad ni
anticuerpos. En cuanto al sexo femenino fue de 87.5 % en pacientes con ERA
confirmada, 51.5% en anticuerpos positivos y 48% para los pacientes sin
enfermedad autoinmune ni anticuerpos. Se observd una diferencia
estadisticamente significativa entre los pacientes con ERA confirmada y los otros

grupos.

La pericarditis se reportdé en 12.5% de los pacientes con ERA, 25.7% en el grupo
con anticuerpos positivos y 24.2% en pacientes sin enfermedad autoinmune ni
anticuerpos positivos. El derrame pericardico se observo en 95% de los pacientes
con ERA, 93.1% en el grupo de anticuerpos positivos y 91.5% en el grupo sin
enfermedad autoinmune ni anticuerpos. En ERA, la mayoria fueronderrames
grandes(57.9%), 72.3% en el grupo de anticuerpos positivos y 66.7% en el grupo

sin enfermedad ni anticuerpos.

La proteina C reactiva se reporté elevada en todos los grupos, sin demostrar
diferencia estadisticamente significativa con una mediana de 28.67mg/Len ERA,

25.65 en anticuerpos positivos y 28.8 en aquellos sin enfermedadni anticuerpos.El
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79.2% de los pacientes con anticuerpos positivos requirieron la realizacion de

ventana pericardica con una diferencia significa (p 0.008) con el grupo de ERA

62.5% y sin enfermedad ni anticuerpos de 61.9%. La mortalidad fue de 15% en el

grupo de ERA, 8.9% en el de anticuerpos positivos y 13.5% en el grupo sin

enfermedad autoinmune ni anticuerpos. (Tabla 2)

Figura 1
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pericardico”, “miopericarditis”
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Datos incompletos (n=91)
»| Pos quirtirgicos o procedimientos (n=303)
Pos IAM (n=40)

l

Registros excluidos (n=324)
Otra etiologia identificada

No cumplen criterios para
enfermedad reumatolégica
autoinmune

Afeccion pericardica asociada a
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas y generales en pacientes con afeccion

pericardica
Variable Todos
(n=364)
Edad + DE 43+ 17
Sexo femenino (%) 194 (53.5)
Enfermedad autoinmune confirmada (%) 40 (11)
Anticuerpos positivos sin ERA (%) 101 (27.7)
Sin enfermedad autoinmune ni anticuerpos (%) 223 (61.3)
Derrame pericéardico (%) 319 (92.2)
Pericarditis (%) 82 (23.7)
AAN (%) 125 (86.2)
FR (%) 15 (42.9)
PCR mg/L 28 (7.20- 86.30)
Ventana pericardica (%) 233 (67.3)
Mortalidad (%) 42 (12.1)

*AAN: Anticuerpos antinucleares, ERA Enfermedad reumatoldgica
autoinmune,FR factor reumatoide, PCR proteina C reactiva, DE:
Desviacion estandar
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Tabla 2. Comparacion de acuerdo con el estado clinico de 364 pacientes con

afeccion pericardica

Variables Enfermedad reumética Anticuerpos positivos, Sin ERA ni p
autoinmune confirmada sin ERA anticuerpos
(n = 40) (n = 101) (n = 223)
Edad (afios) 44 (28-56) 45 (31-60) 51 (32-67) 0.055
Sexo femenino (%) 35 (87.5) 52 (51.5) 107 (48) <0.0001
Pericarditis (%) 5(12.5) 26 (25.7) 54 (24.2) 0.218
Derrame pericardico (%) 38 (95) 94 (93.1) 204 (91.5) 0.703
e Leve 7(18.4) 3(3.2) 19 (9.3)
e Moderado 9 (23.7) 23 (24.5) 49 (24) 0.077
e Grande 22 (57.9) 68 (72.3) 136 (66.7)
AAN (%) 31 (88.6) 98 (99) ---
FR (%) 8 (57.1) 7 (46.7)
PCR mg/L 28.67 (6.52-105.7) 25.65 (5.79-113) 28.80 (7.97- 0.984
79.09)
Ventana pericardica (%) 25 (62.5) 80 (79.2) 138 (61.9) 0.008
Mortalidad (%) 6 (15) 9 (8.9) 30 (13.5) 0.447

Posteriormente se excluyeron los pacientes sin ERA confirmada, encontrando 40

pacientes con ERA. En las caracteristicas demograficas se reporté una media de
edad de 30 anos para LES/SAF y 66.5 anos para AR/SS (p 0.055), al realizar el

subanalisis se encontré una diferencia estadisticamente significativa entre estos

grupos. El sexo femenino fue mayor al 80%en los 4 grupos.Se presenté como

primer sintoma de enfermedad autoinmune en 40% de los casos, en el grupo de
ES/EITC/MII se presenté en el 60%, mientras que en un 14% en AR/SS, 17% en

LES/SAF y 16% en vasculitis. El derrame pericardico se present6é en 95% de todos
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los pacientes. El volumen se reporté como muy grande en el 50% de los casos,
con un 42% en AR/SS, 47% en LES/SAF, 60% en ES/EITC/MIl y 50%

envasculitis. La afeccion hemodinamica se presentd en 45% de los pacientes.

En cuanto a los anticuerpos detectados, los anticuerpos antinucleares se
reportaron en el 77% de los pacientes; 88% en el grupo de LES/SAF y 80% en
ES/EITC/MIl. En el grupo de LES/SAF52% de los pacientes tenian DNAdc
positivos; el 35% anti Ro.En el grupo de ES/EITC/Mllel 40% tenian anti-Ro
positivo. En el grupo de AR/SS, el factor reumatoide y los anti péptido citrulinado

positivos se presentaron en 57% de los pacientes respectivamente. (Tabla 3)

De los resultados de los estudios de laboratorio no se observé diferencia entre los
niveles de leucocitos, linfocitos, hemoglobina, plaquetas o creatinina sérica entre
los cuatro grupos. La mediana de ProBNP fue de 8573 pg/mL para el grupo de
LES/SAF, 1924 pg/mL en AR/SAF, 4672 pg/mL en ES/EITC/MIl y 3529 pg/mL en
vasculitis. La hipocomplementemia de C3 y C4 se encontr6 en el grupo de
LES/SAF. Se observé una diferencia estadisticamente significativa en los niveles
de proteina C reactivaentre los grupos, existiendo elevacion significativa en
AR/SS (33.3mg/L),LES/SAF (39.1mg/L) y en vasculitis (32.3mg/L), a diferencia
del grupo de ES/EITC/MII (6.7mg/L) donde solo existio leve elevacion (Tabla 4)

En lo concerniente a los procedimientos o tratamiento, el 62% de los pacientes
requiridé ventana pericardica. La prednisona se empled en el 67% de los pacientes,
en el 88% de los pacientes con LES/SAF, 42% en AR/SS, 50% en ES/EITC/MIl y
66% en el grupo de vasculitis. La colchicina se administr6 a 22.5% de los
pacientes y los AINE en 17.5%.La recurrencia se observo en 17.5% de los casos,
predominando en el grupo de ES/EITC/MII con un 40%. La mortalidad general fue
de 15%; 28% en AR/SS, 17% en LES/SAF y 16% en el grupo de vasculitis. (Tabla
5)
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Tabla3. Caracteristicas demograficas de pacientes con afeccion pericardica en

enfermedades reumatoldgicas autoinmunes sistémicas

Variables Todos AR/SS LES/SAF ES/EITC Vasculitis P
(n=40) (n=7) (n=17) (n=10) (n=6)

Edad 43.5 66.5 30 47 49 0.009
Género, n (%) 35 (87) 6 (85) 14 (82) 10 (100) 5(83) 0.580
ler sintoma n(%) 16 (40) 1(14) 8 (17) 6 (60) 1(16) 0.150
Derrame 38 (95) 7 (100) 16 (94) 10 (100) 5(83) 0.890
pericardico n(%)

Pequefio n(%) 7(17) 2 (28) 3(17) 1(10) 1(16)

Moderado n(%) 9 (22) 2 (28) 3(17) 3 (30) 1(16)

Grande n(%) 2 (5) - 2 (11.7) - --

Muy grande n(%) 20 (50) 3(42) 8 (47) 6(60) 3 (50)
Pericarditisn(%) 5(12) 2 (11) 2(20) 1(16)
Afeccién 18 (45) 3 (42) 8 (47) 4 (40) 3 (50) 0.970
hemodinamica
n (%)
ANA n (%) 31 (77) -- 15 (88) 8 (80) -
DNAdc n(%) 9(22) -- 9 (52) -- --
Ro n(%) 11 (27) 1(14) 6 (35) 4 (40) --
FR n(%) 4 (10) 4 (57) -- -- --
Anti-CCP n(%) 4(10) 4 (57) -- - -
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Tabla 4. Caracteristicas de laboratorio en pacientes con afeccion pericardica en

enfermedades reumatoldgicas autoinmunes sistémicas

Variables Todos AR/SS LES/SAF ES/EITC Vasculitis p
(n=40) (n=7) (n=17) (n=10) (n=6)

Leucocitos mm? 7.63 11.7 6.9 9 7.35 0.300
Linfocitos mm? 1.21 1.35 1.15 1.6 0.85 0.120
Hb g/dL 12.10 10.7 10.1 12.95 13.2 0.150
Plaquetas mm?3 232 281 202.5 275.5 261.5 0.890
CrS mg/dL 0.96 0.95 0.9 0.93 1.25 0.820
ProBNP pg/mL 4599 1924 8573 4672 3529 0.620
C3 mg/dL 70.2 - 59.3 93.2 -

C4 mg/dL 16.3 - 11.2 19.4 -

PCR mg/L 28.6 33.3 39.1 6.7 32.3 0.040

Tabla 5. Caracteristicas deltratamiento en pacientes con afeccion pericardica en

enfermedades reumatoldgicas autoinmunes sistémicas

Variables Todos AR/SS LES/SAF ES/EITC Vasculitis p
(n=40) (n=7) (n=17) (n=10) (n=6)

Ventana 25 (62) 4(57) 12 (70) 6 (60) 3(50) 0.800
pericardica

PDN 27 (67) 3(42) 15 (88) 5 (50) 4(66) 0.080
Colchicina 9 (22.5) 3 (42) 2 (11) 4 (40) 0.090
AINE 7(17.5) 1(14) 1(5) 5 (50) - 0.010
Recurrencia 7(17.5) 2 (11) 4 (40) 1(16) 0.140
Mortalidad 6 (15) 2 (28) 3(17) 1(16) 0.400
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10 DISCUSION:

En este estudio reportamos que en un hospital cardiolégico de concentracion,
encontramos el 11% de los pacientes ingresados con los diagnosticos de
pericarditis, derrame pericardico o miopericarditis tenian enfermedad
reumatoloégica autoinmune confirmada.El 67.3% de los pacientes del grupo con
anticuerpos positivos sin ERA requirié ventaja pericardica, esto podria deberse a un
mayor impacto inflamatorio que estimula el sistema inmunolégico. Esto tiene relacion
con estudios publicados, donde se observa que la pericarditis se presenta en
un 2% y el derrame pericardico en un 5-12%. En el 95% de los pacientes con
ERA se detectdé derrame pericardico y pericarditis en 12%. Los altos
porcentajes pueden deberse a un sesgo de seleccion por tratarse de un
hospital de concentracion; a su vez debido a que las alteraciones de afeccion
pericardica fueron los criterios de busqueda para este estudio y se realiz6 en
pacientes hospitalizados.En este estudio predomin6 el género femenino en
todos los grupos de pacientes con ERA a diferencia de estudios en la literatura,
donde laartritis reumatoide se reporta predominio en el sexo masculino y en
relacion con factor reumatoide positivo; éste ultimo se encontré en 57%

deestos pacientes.

La afeccion pericardica fue mas frecuente en el grupo de LES/SAF, lo cual se
relacion6 con una menor edad de presentacion y la mayoria tenian
complemento bajo; lo anterior corresponde con lo citado en la literatura. La
mayor edad de presentacion se encontrd en el grupo de AR/SS, en los otros
grupos no se encontro diferencia respecto a la edad de presentaciéon.En un
40% de estos pacientes se presentd como primera manifestacion de ERA, en
los pacientes con LES se ha reportado en 34.7% como primera manifestacion.
Sin embargo en este estudio, esto se observdé con mayor frecuencia en los
pacientes con EITC/ES/MII, lo cual no es comun y puede deberse a un sesgo
de referencia a un hospital cardioldgico. En la literatura en estos grupos de

pacientes la afeccidén pericardica significativa suele relacionarse con larga

30



evolucion de la enfermedad. A su vez principalmente dentro es este grupo se
suelen relacionar a ES variedad difusa, lo cual contrasta con nuestros
hallazgos habiéndolo encintrado principalmente en pacientes con EITC lo cual
consideramos puede asociarse a la mayor prevalencia de hipertension arterial

pulmonar en este grupo y en este instituto.

Los derrames pericardicos en su mayoria se encontraron con una separacion
de las hojas del pericardio mayor de 25 mm, a diferencia de lo reportado donde
la mayoria son de pequeno tamafo y en general asintomaticos. Esta diferencia
puede explicarse debido a que en este estudio se incluyeron solo pacientes
con presentacion sintomatica de afeccion a pericardio y debido a que se trata
de un hospital de concentracion cardiolégica. Al ser un centro de referencia
cardioldgico, consideramos que puede existir un sesgo de referencia lo que
explique la mayor frecuencia de derrames de mayor tamano. El tamafio del

derrame, no tuvo relacion con los datos de compromiso hemodinamico.

En los pacientes con esclerosis sistémica y derrame pericardico se encontro
menor elevacion de proteinas de fase aguda en comparacion con los demas
grupos. Esto puede deberse a que la afeccidén del pericardio en esta
enfermedad no solo es un proceso inflamatorio sino también mecanico. En
pacientes con esclerosis sistémica se ha reportado falla cardiaca derecha en
un 48% e hipertensién arterial pulmonar en 75%. En este estudio observamos
que en el grupo de esclerosis sistémica/enfermedad indiferenciada del tejido
conectivo 50% de los pacientes tuvieron falla cardiaca y 30% hipertension
arterial pulmonar. Esta diferencia en el porcentaje de hipertension pulmonar
respecto a lo descrito en otros estudios se puede deber a que en este grupo
incluimos también pacientes con enfermedad indiferenciada del tejido

conectivo donde la hipertension arterial pulmonar no es tan frecuente.

En el grupo de ES/EITC/MII se observé mayor recurrencia, sin influir esto en la
mortalidad del grupo. En la literatura se ha reportado mayor mortalidad a largo

plazo en estos pacientes, por lo que se recomienda el seguimiento estrecho.
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Dada la alta frecuencia de derrames de gran cuantia o tamponade, 62% de
estos pacientes requirié tratamiento invasivo. La mortalidad en el grupo de
ERA fue del 15%; la mortalidad no se relaciond con ningun grupo de
enfermedad, compromiso hemodinamico, parametros de laboratorio o

tratamiento.

32



11 CONCLUSIONES:

La enfermedad pericardica asociada a enfermedades autoinmunes reumatologicas
es poco frecuente.Sin embargo, dado que puede ser la primera manifestacion de
la enfermedad, se debe tener especial atencidon en detectar este grupo de
pacientes. Los grupos de AR/SS, LES/SAF y vasculitis tuvieron un
comportamiento inflamatorio con elevacion de reactantes de fase aguda, mientras
que el grupo de ES/EITC/MII tuvieron menor elevacion de proteina C reactiva y
predominaron los componentesmecanicos. La ventana pericardica se requirié en
62% de lospacientes con ERA. Los glucocorticoides fueron empleados con mas
frecuencia en el grupo con LES/SAF, mientras que en el grupo de ES/EITC/MII los
AINE fueron los mas frecuentemente empleados. No hubo diferencias en los otros

tratamientos.La mortalidad fue del 15%, sin observar diferencia entre los grupos.

La afeccidn pericardica predomina en el sexo femenino en los pacientes con ERA,
sin embargo la magnitud del derrame y la mortalidad no tiene diferencias
significativas. La presencia de anticuerpos positivos en ausencia de ERA se

asocio con mayor necesidad de la realizacion de ventana pericardica.
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