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RESUMEN

Titulo: Asociacion del indice neutrdfilo/linfocito, plaqueta/linfocito y de

inmunoinflamacion sistémica con la etiologia del derrame pericardico.

Objetivo: Definir la utilidad de los indices linfocito /neutrdfilos, plagueta/linfocito y
de inmunoinflamacion sistémica medidos en sangre en la orientacién etiologica del

derrame pericardico.

Material y métodos: Estudio observacional, transversal, comparativo. Incluyé 105
pacientes evaluados en el Hospital de Especialidades del Centro Médico Nacional
‘La Raza” con diagnéstico confirmado de derrame pericardico y etiologia
establecida. Se clasificaron los pacientes en tres grupos de acuerdo a la
fisiopatologia de la etiologia. Se calcularon indices hematologicos (indice
neutrofilo/linfocito, plaqueta/linfocito y de inmunoinflamacion sistémica) de todos
ellos para determinar puntos de corte mediante curvas ROC y se compararon con

puntos de corte ya establecidos en la literatura.

Resultados: De 105 pacientes con diagnéstico de derrame pericardico, 23.8%
fueron de etiologia neoplésica, 21% insuficiencia cardiaca y 20% viral y
respectivamente indice neutrofilo/linfocito medio de 4.5 vs 5.8 vs 4.9, indice
plaqueta/linfocito 181 vs 200 vs 214 e indice de inmunoinflamacion sistémica de
1208 vs 1382 vs 1158. Ninguna comparacion fue estadisticamente significativa para
obtener puntos de corte con sensibilidad y especificidad confiable.

Conclusion: La principal etiologia del derrame pericardico en nuestro centro es la
neoplasica. No se demostro utilidad de los indices hematoldgicos en la orientacion
etiolégica del derrame pericardico.

Palabras clave: derrame pericardico, indices hematologicos, neutrofilos, plaquetas,

linfocitos.




ABSTRACT

Title: Association of neutrophil/lymphocyte, platelet/lymphocyte, and systemic

immunoinflammation ratios with the etiology of pericardial effusion.

Objective: To define the utility of the lymphocyte/neutrophil, platelet/lymphocyte and
systemic immunoinflammation index measured in blood test in the etiological

orientation of pericardial effusion.

Materials and methods: Observational, cross-sectional, comparative study. It
included 105 patients evaluated at the Hospital de Especialidades del Centro Médico
Nacional "La Raza" with a confirmed diagnosis of pericardial effusion and
established etiology. Patients were classified into three groups according to the
pathophysiology of the etiology. Hematological indices (neutrophil/lymphocyte,
platelet/lymphocyte and systemic immunoinflammation index) were calculated for all
of them to determine cut-off points using ROC curves and compared with cut-off

points already established in the literature.

Results: Of 105 patients with a diagnosis of pericardial effusion, 23.8% were of
neoplastic etiology, 21% heart failure and 20% viral, and respectively median
neutrophil/lymphocyte ratio of 4.5 vs 5.8 vs 4.9, platelet/lymphocyte ratio 181 vs 200
vs 214 and systemic immunoinflammation of 1208 vs 1382 vs 1158. Neither
comparison was statistically significant to obtain cut-off points with reliable sensitivity
and specificity.

Conclusions: The main etiology of pericardial effusion in our center is neoplastic.
The utility of the hematological indices in the etiological orientation of the pericardial

effusion was not demonstrated.

Keywords: pericardial effusion, hematological indices, neutrophils, platelets,
lymphocytes.



INTRODUCCION

El derrame pericardico (DP) se define como la presencia de mas de 50 ml de liquido
en el espacio pericérdico (1), que condiciona o no una afectacion hemodinamica en
la relacion a la presidon/volumen de este espacio (1), por lo que la presentacion de
los pacientes con derrame pericardico puede ir desde un hallazgo incidental hasta
una emergencia que pone en peligro la vida (2). Las causas son multiples, y se
dividen generalmente en inflamatorias (exudado) y no inflamatorias, por una
disminucién de su reabsorcion por el aumento de la presién venosa sistémica

(trasudado).

Las principales causas en paises occidentales son idiopéticas (50%), infeccioso (15-
30%), neoplasico (10-25%), conectivopatias (5-15%), iatrogénico (tras radiacion o
cirugia, 15-20%). Sin embargo, en paises en vias de desarrollo la causa principal
del derrame pericardico continta siendo la tuberculosis (>60%) (3), asociado con
una mortalidad del 17-40% a los 6 meses del diagnostico, siempre debiéndose

descartar actividad extra cardiaca.

Hablando de la etiologia en México, en 2014 se realizé un estudio transversal,
observacional y analitico de pacientes que ingresaron a un hospital de Cardiologia
de tercer nivel durante 5 afios, evidenciandose que la principal causa asociada de
derrame pericardico fue de origen neoplasico, con el 33%, seguida de la idiopética
y la reumatoldgica, con el 27.4 y 10.4%, respectivamente. Con respecto a los casos
de derrame pericardico asociados a causa neoplasica, el 94.1% fue secundario a
metastasis tumorales con sitio primario identificado, principalmente cancer de
mama, con el 28,57%, cancer de pulmaon, con un 22,8%, y linfoma, con un 20%. Las
enfermedades reumatoldgicas representaron la tercera causa de DP, con el 10,4%,
siendo predominantemente en mujeres, con una proporcion 4.5:1 con respecto a los
hombres. La artritis reumatoide y el lupus eritematoso sistémico fueron las
principales causas, ambas con el 45,5%, seguidas de la esclerodermia, con el 9%
de los casos. Posteriormente al analisis microbioldgico del liquido pericardico se

determind una causa infecciosa asociada en el 9.4% de los casos; un 40%



correspondio a etiologia bacteriana. Llama la atencion que la mortalidad de los

pacientes con DP bacteriano fue del 100% (4).

Para fines de este trabajo dividiremos la etiologia en:

Inflamatoria infecciosa | Inflamatoria no | No inflamatoria
infecciosa
Viral Autoinmune Neoplasica
Bacteriana o micobacterias | Urémica Metabolica
Fungica Hipersensibilidad a drogas | Traumatica
Parasitaria Post sindromes cardiacos | Reduccion  del drenaje
linfatico o sobrecarga hidrica

En cuanto a la presentacién clinica del DP puede ser desde asintomatico hasta un
tamponade cardiaco, condicionando disnea, taquipnea, taquicardia y signos y
sintomas de hipoperfusion, con disminucion de los sonidos cardiacos, pulso
paraddjico y elevacion de la presidn venosa yugular. Los pacientes adoptan una
posicion inclinada hacia adelante para mejorar los sintomas y la repercusion
hemodindmica no estd relacionada con el tamafo, sino con la rapidez de la
aparicion (1). Ameritando una rapida evaluacion y determinacién de la etiologia para
el inicio del manejo. Para la evaluacion de estos pacientes hay varias opciones, sin
embargo, la mayoria no pueden precisar con seguridad la etiologia del derrame de
manera inicial o implican procedimientos invasivos, entre las principales opciones

diagndsticas se encuentran:

Opciones Hallazgos

diagnosticas

Electrocardiograma | -Reduccion del voltaje (suma de la onda R y S en

| derivaciones |, Il y lll menor de 15 mm), aplanamiento

difuso de la onda T, muy inespecifica dado que también

se presenta en enfermedades infiltrativas del pericardio,

neumotorax y enfisema.




-Alternancia eléctrica, especifica, pero poco sensible en
casos de derrame importante, siempre presente en caso

de tamponade cardiaco.

Radiografia de torax

-Silueta cardiaca normal en caso de derrame pericardico
moderado. En caso de un gran derrame (>250 ml de
liquido en el espacio pericardico) la silueta cardiaca
asume un aspecto redondeado, parecido a un matraz.
-Signo de la almohadilla grasa.

-En tamponade cardiaco los pulmones pueden lucir

oligohémicos.

Ecocardiograma

transtoracico

-Modalidad de imagen de eleccion para la evaluacion del
DP.

-Permite la clasificacibn por los criterios Weitzman:
pequefio (con un espacio libre de eco en diastole <10
mm), moderado (10-20 mm) y severo o masivo (>20 mm).
-Aporta caracteristicas adicionales para la evaluacion,
como son la presencia de hebras fibrinoides, la apariencia
irregular y nodular del liqguido con extension dentro del

miocardio.

Tomografia de torax

-Util para la localizacion y cuantificacion del LP.

-DP asociado a engrosamiento pericardico (>4 mm) y
linfadenopatia mediastinal es sugerente de malignidad.
-Por la atenuacion del liquido pericardico se puede sugerir
la etiologia, valores <10 UH sugieren trasudado, -60-80
UH quilopericardio, 20-60 UH sugieren liquido purulento,

malignidad o mixedema, >60 UH sugieren hemorragia.

Resonancia cardiaca

-Evidencia la localizacion y cantidad del derrame
pericardico de manera mas precisa que incluso el

ecocardiograma.




El estudio de eleccién y el cual aporta mayores caracteristicas para la determinacion
de la etiologia es el andlisis del LP, siendo necesaria la pericardiocentesis con un
propoésito diagndstico y terapéutico. EI LP normal tiene las caracteristicas del
plasma, ya que es un ultrafiltrado, con predomino de linfocitos, siendo claro y de
color amarillo palido. Un fluido turbio sugiere infeccion o malignidad, mientras que
un liquido sanguinolento sugiere malignidad o tuberculosis. Cuando son trasudados
reducen las posibilidades diagnésticas a falla cardiaca, hipoalbuminemia e
insuficiencia renal. Mientras que si son exudados la posibilidad son patologias
inflamatorias, infecciosas, malignidad o procesos autoinmunes. Normalmente se
utilizan los criterios de Light, sin embargo, no han sido suficientemente validados
para estos casos, en un estudio prospectivo se observé que tienen una sensibilidad
98% Yy una especificidad del 72% para el diagnéstico de un derrame tipo exudado.
Siempre ameritando ser teflido y cultivado para bacterias, incluyendo
mycobacterium tuberculosis y hongos. Una baja concentracién de glucosa es
orientativa a una pericarditis bacteriana. Si hay sospecha de tuberculosis debe
medirse ADA y PCR. (1) Todos estos estudios conllevan al menos 5 dias en lo que
se obtienen resultados. Actualmente se conoce que el estudio citopatologico para
el diagnostico de causa neoplasica tiene una sensibilidad y especificidad del 54 y
95%, respectivamente, con un valor predictivo positivo del 85% y un valor predictivo
negativo del 81% (4), pero dos tercios de los pacientes no tienen células malignas
en el citolégico de LP. Evidentemente la realizacion de estos procedimientos
aumentan los costos y el tiempo de estancia intrahospitalaria de los pacientes, e
incluso en ocasiones retrasan el inicio del tratamiento, requiriendo en su mayoria la
realizacion de pericardiocentesis para la evaluacion del liquido pericardico, dado

gue se ha reportado que derrames de gran tamafio presentan una probabilidad de
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progresion a taponamiento cardiaco entre el 30-35% y los subagudos (4-6 semanas)
de gran tamanio refractarios al tratamiento médico convencional son subsidiarios de
drenaje preventivo segun algunos expertos. (3) Con respecto a lo anterior, y
evidenciado en otras patologias, en las ultimas décadas ha surgido un gran interés
por el estudio de la poblacién de leucocitos inmunocompetentes: monocitos,
linfocitos y neutrofilos, ya que juegan un rol crucial en la respuesta inflamatoria
sistémica. (5) Esto porque la inflamacion aguda es una respuesta fisiologica del
cuerpo humano al dafio tisular local, cuyo objetivo es restaurar la integridad y la
homeostasis tisular tanto en el contexto fisiolégico como en el contexto patoldgico.
Aungque esta respuesta es esencial para la salud a largo plazo, a menudo se
acompanfa de efectos deletéreos, que estan mediados principalmente por el sistema
inmunoldgico, el cual inicia una respuesta celular para identificar y eliminar los
desencadenantes inflamatorios o el tejido dafiado. Observandose principalmente
neutrofilia y linfopenia, explicadas por la movilizacion de grupos marginales de
células inmunitarias en el higado, el bazo, los pulmones y las paredes de los vasos
a través de la accion de las catecolaminas y un mayor esfuerzo mediado por una
mayor perfusion. (6) La linfopenia relativa, que representa una disminucion
significativa de la respuesta inmunitaria adaptativa mediada por células. (7)
También se encuentra en evaluacion la inflamacién con el recuento de plaquetas,
pues se ha descubierto que la expresion de la P-selectina plaguetaria y la formacién
subsiguiente de agregados de plaguetas y leucocitos regulan positivamente las
funciones proinflamatorias de los leucocitos (8) y por lo tanto se ven alteradas en
diversos procesos patologicos, tienen parte importante del aumento de la
aterogénesis, se modifican en pacientes con uremia 0 enfermedades
reumatoldgicas. (9) Con todo esto, en las Ultimas décadas, se han introducido
varios indices inflamatorios nuevos basados en glébulos blancos como marcadores
de prondstico: la proporcion de neutrdfilos a linfocitos (NLR), el cual captura el
equilibrio entre los efectos perjudiciales de la neutrofilia y los efectos beneficiosos
de la inmunidad adaptativa mediada por linfocitos, la proporcion de plaguetas a
linfocitos (PLR) y el indice de inflamacion inmune sistémica (Sll). Tanto el NLR como

el PLR son proporciones; del recuento periférico de neutréfilos y linfocitos y del



recuento periférico de plaquetas y linfocitos, respectivamente. El Sll ha integrado
recuentos periféricos de linfocitos, neutrofilos y plaquetas en un indicador, con el
objetivo de reflejar mejor el equilibrio entre el estado inflamatorio e inmunolégico del
huésped. (10,11). Estos indices fueron han sido estudiados desde 1999, cuando
Jilma provoc6 endotoxemia con la administracion de 4 ng/kg de lipopolisacaridos,
observandose que los linfocitos descendieron en un 85% en 4-6 horas tras la
endotoxemia, los monocitos descendieron 96% después de 90 minutos y los
neutréfilos aumentaron en un 300%. (12) Actualmente se cuenta con valores de
corte en personas sanas definidos por un estudio realizado en 2013 por JK Guthrie
et al, y donde se demostré que presentan un NLR basal significativamente mas alto
los pacientes mayores de 60 afos, raza blanca y varones, por lo que se adjunta de
valores de referencia y formula de calculo en seccion de anexos. Sin contar con
valores de corte para el PLR o el Sll. (8) Se cree que estos marcadores podrian ser
Gtiles como una herramienta de cribado para la orientacion de la etiologia del
derrame pericardico, sobre todo considerando su etiologia como causas
inflamatorias infecciosas, no infecciosas y no inflamatorias. Y que ademas de ser
econdmico, es facil de obtener, esta ampliamente disponible y puede ayudar en la
estratificacion del riesgo de pacientes para un protocolo de estudio mas dirigido.
Actualmente se conoce su utilidad en el pronéstico del cancer, se ha encontrado
que la relacion neutrdfilo/linfocito es un biomarcador rentable para estratificar el
riesgo de recurrencia y mortalidad. En estudios cardiovasculares, también se
encontré que es un predictor de mortalidad en diferentes grupos de pacientes como
infarto de miocardio e insuficiencia cardiaca (13), también empleado en la evolucién
de proceso infecciosos y en pacientes con insuficiencia renal cronica, siendo este
trabajo el primero en desear definir la utilidad diagndstica de los indices linfocito
Ineutrdfilos, plaguetallinfocito y de inmunoinflamacion sistémica en sangre en la

orientacion etiolégica del derrame pericardico.

MATERIALES Y METODOS
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En un disefo transversal comparativo en el Departamento de Medicina Interna,
UMAE- Especialidades CMN “La Raza”, Instituto Mexicano del Seguro Social
incluimos pacientes con diagnéstico confirmado de derrame pericardico en un
periodo de 5 afios (2018-2022). La muestra se calculé con una aproximacion de
proporcion de poblacion infinita con base en la prevalencia en estudios previos,
requiriéndose un total de 104 pacientes. Se encontraron 130 pacientes con derrame
pericardico sin embargo tras aplicar criterios de eliminacion y exclusion se obtuvo

una muestra de trabajo de 105 pacientes.

Los criterios de inclusion para los casos fueron pacientes mayores de 18 afios,
ambos sexos, diagnostico confirmado de derrame pericardico por tomografia de
térax y/o ecocardiograma transtoracico, derrame pericardico masivo y no masivo,
pacientes con alguna comorbilidad conocida, pero sin historia de derrame
pericardico, diagndstico etiologico de derrame pericardico por cultivo, PCR TB,
biopsia, citoquimico y celularidad de liquido pericardico o citologia con tincion de
Papanicolau y marcadores de autoinmunidad (Anticuerpos antinucleares, anti DNA,
FR, complemento), pacientes con biometria hematica a su ingreso.

Los criterios de exclusion fueron derrame pericardico recurrente de etiologia
establecida, derrame pericardico recurrente previamente manipulado, tratamiento

previo con esteroides o0 inmunosupresores.

Los criterios de eliminacion fueron derrame pericardico sin estudios
complementarios que determinen etiologia, no contar con biometria hematica en las
primeras 24 horas de ingreso, pacientes que fallecieron durante el protocolo de

estudio antes de la confirmacion etiolégica del derrame pericardico.

Descripcion detallada del protocolo




Paciente con
derrame | ——>

pericardico

v

Confirmacion
de derrame
pericardico

Toma de biometria
hematica completa

Tomografia
de térax

Ecocardiograma

N

; Clasificacion 1
|

Recabar citoquimico y celularidad de liquido pericardico, cultivo, PCR
tuberculosis, biopsia, citologia con tincién de Papanicolau y marcadores de
autoinmunidad (Anticuerpos antinucleares, anti DNA, FR, complemento),
marcadores de otras enfermedades sistémicas relacionadas.

v v v

No

inflamatorio

Inflamatorio Inflamatorio

infeccioso

no infeccioso

% J
NC

Aplicacién de indices neutréfilo/linfocito, plaquetallinfocito
y de inmunoinflamacion sistémica
Orientacién
diagndstica

1. Se realizaron curvas ROC para determinar puntos de corte con buena
sensibilidad y especificidad. Para el establecimiento de puntos de corte
especificos se revisaron metaandlisis que examinaron estudios observacionales
y ensayos clinicos sobre dichas patologias y se compararon estos con los

obtenidos en los pacientes.

Analisis estadistico

Se utilizé estadistica basica descriptiva para expresar variables cualitativas y
cuantitativas en porcentajes, medias y medianas, segun corresponda. Se realizaron
curvas ROC para calcular los puntos de cohorte de las variables en cada etiologia
de derrame pericardico, evaluandose sensibilidad y especificidad. Se realizaron
tablas de contingencia para comparar los valores de cada grupo. Se utilizo el

paquete estadistico IBM SPSS statics: version 25.
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RESULTADOS

Se identificaron un total de 130 pacientes con derrame pericardico en el servicio de
Medicina interna en el periodo de 5 afios (2018 al 2022), 13 pacientes presentaron
criterios de eliminacion, 12 pacientes presentaron criterios de exclusion, por lo que
solo se incluyeron un total de 105 pacientes. La mediana de edad de los pacientes
fue de 53 afos (18-92), 60 (57.1%) fueron mujeres y 45 (42.9%) hombres.

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes con derrame pericardico
(N=105)

Variable No. de pacientes
Edad 53 afios (18-92)
Genero

Femenino 60 (57.1%)
Masculino 45 (42.9%)

Enfermedades crénicas

Diabetes tipo 2 26 (24.8%)
Hipertension arterial sistémica 51 (48.6%)
Enfermedad renal crénica 20 (19%)

Cardiopatia cronica 17 (16.2%)

Se establecié como principal causa de derrame pericardico la neoplasica con un
total de 25 pacientes (23.8%), seguida de la insuficiencia cardiaca con 22 pacientes

(21%) y en tercer lugar la etiologia viral con 21 pacientes (20%).



Etiologia Etiolagia
M ietabdlico
Bic

O Traumatico
M neoplasia
[JBacteriano
B viral
OTe

O Autoinmune
O Urémico
M Cardiaco

20.00%

Dentro de las neoplasias, la mas frecuente fue el linfoma con 6 pacientes (5.7%),

seguido por el cancer de mama con 5 pacientes (4.8%).

Neoplasia

Frecuencia

BUIoJUT
Bwejy|
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Para el estudio de los pacientes se clasificaron en tres grupos de acuerdo a la
etiologia del derrame pericardico, grupo 1 inflamatoria infecciosa, grupo 2
inflamatoria no infecciosa y grupo 3 no inflamatoria. El grupo més frecuente en
nuestro centro fue no inflamatoria con 53 pacientes (50.5%), seguida de la
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inflamatoria infecciosa con 29 (27.6%) y en tercer lugar la inflamatoria no infecciosa

con 23 (21.9%).

Tabla 2. Caracteristicas demogréficas por grupo de pacientes con derrame pericardico

M inflamataria infecciosa
Inflamataria no
infecciosa

O No inflamataoria

Variable Grupo

Inflamatoria Inflamatoria no No inflamatoria

infecciosa infecciosa

N=29 N=23 N=53

Edad 49 afos (23-70) 51 afios (22-84) 52 afios (18-92)
Sexo
Femenino 14 15 31
Masculino 15 22
DT2 8 12
HAS 14 16 21
ERC 2 11
Cardiopatia 4 4 9

DT2: diabetes tipo 2, HAS: hipertensién arterial sistémica, ERC: enfermedad renal crénica

De los 105 pacientes estudiados, 12 (11.4%) fallecieron, 8 del grupo no inflamatorio,
2 del inflamatorio infeccioso y 2 del inflamatorio no infeccioso. La mayoria de los
pacientes que fallecieron padecian un linfoma.



En este trabajo se planted el uso de los indices hematologicos, indice neutréfilo
linfocito (INL), indice plaqueta linfocito (IPL) e indice de inmunoinflamacion
sistémica (lIS) como marcadores que orienten en la etiologia del derrame
pericardico de acuerdo a los tres grupos de clasificacién previamente comentados.
Se realizaron andlisis descriptivos de los datos para obtener medidas de resumen

en cada grupo.

Mediana Media

4.546667 6.872671

5.873984 7.692823

4.954204 7.091564

Mediana Media

181.818182 227.321052

200.668896 239.539940

214.775726 289.689942

Mediana Media

1208.388373 1571.445091

1382.626027 1805.599253

1158.166765 1826.289490
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De acuerdo al sexo se encontraron los siguientes valores, observandose en los tres

grupos valores mas elevados en los hombres.

INL IPL ISS
Sexo Mediana
Mujeres | 4.44 (28.4-1.31) | 202.07 (975-53.6) | 1086.2 (7354-139.8)
Hombres | 5.42 (45.3-1.28) | 202.87 (1507-82.2) | 1510.13 (14274-337.4)

Se realiz6 un andlisis por curvas ROC para establecer el mejor punto de corte de

cada indice hematolégico con cada grupo de clasificacion.

En el grupo 1 el INL asociado present6 un area bajo la curva (AUC) 0.471 (IC 95%
0.349-0.592), un IPL con AUC 0.468 (IC 95% 0.350-0.587) y un IIS con AUC 0.513
(IC 95% 0.399-0.627).

Tabla 3. Grupo 1 (Inflamatorio infeccioso)

INL IPL IS

Curva COR Curva COR

Susceptibilidad
Susceptibilidad

1-Especificidad 1 -Especificidad

En el grupo 2 el INL asociado presenté un AUC 0.540 (IC 95% 0.396-0.683), un IPL
asociado con AUC 0.440 (IC 95% 0.292-0.588) y un IS con AUC 0.472 (IC 95%
0.327-0.618).



INL

IPL

S

Suseeptibilidad

Curva COR

1-Especificidad

Susceptibilidad

Curva COR

1-Especificidad

Susceptibilidad

Curva COR

1 - Especificidad

En el grupo 3 el INL asociado presenté un AUC 0.496 (IC 95% 0.385-0.608), un IPL
asociado con AUC 0.567 (IC 95% 0.457-0.677) y un 1IS con AUC 0.509 (IC 95%

0.397-0.620).

INL

IPL

IS

Susceptibilidad

Curva COR

Susceptibilidad

Curva COR

Susceptibilidad

Curva COR

04 06
1 - Especificidad

04 06
1 - Especificidad

0 06
1 - Especificidad

Debido a que en todos los analisis la curva atraviesa la linea de referencia de
capacidad discriminatoria aleatoria, se considera no discriminativo, un mal indicador

para prediccion de la etiologia del derrame pericardico y no se puede calcular un

punto de corte con una sensibilidad y especificidad confiable.

Posteriormente se compararon los puntos de corte establecidos previamente en la

literatura para validar si son aplicables en esta poblacién de pacientes.
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Tabla 4. Valores de referencia para el indice neutréfilo/linfocito

Valor
Normal 0.8-2.13
No inflamatorio 3-5
Inflamatorio no infeccioso 5-8
Inflamatorio infeccioso >8

Se realizaron tablas de contingencia para determinar la asociacion.

Grupo
Inflamatoria Inflamatoria Mo
infecciosa no infecciosa inflamatoria Total
IML {agrupadojrer == 3.0000 G 11 22
3.0001 - 5.0000 13 3 16 32
5.0001 - 8.0000 ] 11 21
8.0001+ g 15 30
Total 249 23 53 105

No se encontré una asociacioén con los puntos de corte establecidos en la literatura
con los encontrados en los grupos clasificados en este estudio. Entre el rango de 3-
5 se esperaba diagnosticar pacientes con etiologia no inflamatoria, pero también 13
pacientes de etiologia infecciosa se encontraron en el mismo rango; >8 se esperaba

una etiologia infecciosa y se presentaron mas pacientes con etiologia no

inflamatoria.

Tabla 5. Valores de referencia de indice plaqueta/linfocito en cada grupo

Valor

Normal

118-131

No inflamatorio

160-171




Inflamatorio no infeccioso

183-272

Inflamatorio infeccioso

105

Se obtuvo la siguiente tabla de contingencia.

Grupo
Inflamatoria Inflamatoria Mo
infecciosa no infecciosa inflamatoria Total
IPL (agrupado)  ==105.0000 3 5 2 10
105.0001 - 160.0000 B 5 13 2
160.0001 -171.0000 3 1 1 ]
171.0001 - 183.0000 3 0 1 4
183.0001 - 272.0000 5 B 17 28
272.0001+ g B 18 34
Total 28 23 53 105

Se esperaba que los pacientes con un IPL <105 correspondieran a una etiologia

infecciosa y fue similar en todos los grupos, también que pacientes con valores entre

160-171 fueran no inflamatorios, y se esperaban valores mas altos en pacientes con

etiologia inflamatoria no infecciosa y se presentaron mas comunmente en la no

inflamatoria.
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DISCUSION

El derrame pericardico es una patologia con una presentacion insidiosa que tiene
multiples etiologias dependiendo de la fisiopatologia. Por lo anterior se decidi6
agrupar las causas de derrame en tres grupos, inflamatorias infecciosas,
inflamatorias no infecciosas y no inflamatorias, con base en la repercusion que estas
patologias presentan sobre el sistema de respuesta inflamatoria y que se ve
reflejado como cambios en la biometria hematica.

Como parte del analisis en nuestro centro se identificO como principal causa de
derrame pericardico la neoplasica con un total de 25 pacientes (23.8%), seguida de
la insuficiencia cardiaca con 22 pacientes (21%) y en tercer lugar la etiologia viral
con 21 pacientes (20%). Dentro de la causa neoplasica el principal tipo fue el linfoma
con 6 pacientes (5.7%), seguido por el cancer de mama con 5 pacientes (4.8%). Lo
anterior de acuerdo a la agrupacion de pacientes demuestra mas casos de causas
‘no inflamatorias”, con 53 pacientes (50.5%), seguida causas “inflamatorias
infecciosas” con 29 (27.6%) y en tercer “inflamatorias no infecciosas” con 23
(21.9%). Algo similar fue reportado en 2014 en un estudio realizado en un hospital
de tercer nivel en Monterrey, indicando como principal etiologia de derrame
pericardico las neoplasias, especificamente el cancer de mama, seguido por el
cancer de pulmén y en tercer lugar el linfoma. Los resultados contrastan con lo
reportado en la literatura sobre los paises occidentales, ya que reportan como
principal causa la idiopatica, seguida de la infecciosa, y dentro de estas la mas

frecuente en paises en vias de desarrollo la tuberculosis (>60%).

De acuerdo a lo antes observado, la causas de derrame pericardico son muy
amplias y requieren un protocolo de estudio rapido por el riesgo de complicaciones,
no obstante hasta el momento gran parte de los estudios que se requieren para su
abordaje son costosos o0 poco disponibles, por lo que de acuerdo a lo reportado en
la literatura desde hace mas de 15 afios, se planted la posibilidad de utilizar indices
hematolégicos (indice neutrofilo/linfocito INL, plaqueta/linfocito IPL y de
inmunoinflamacién sistémica 11S) como marcadores que orienten en la etiologia del

derrame pericardico.



Primeramente, se calcularon los indices hematoldgicos en cada uno de los
pacientes y se analizaron los resultados de acuerdo a la clasificacion de tres grupos
establecida; observandose en el calculo de indice neutrofilo linfocito medianas de
4.5vs5.8vs4.9enelgrupo 1, 2y 3, respectivamente, es decir muy similares entre
ellos; en el célculo del indice plaqueta linfocito y de inmunoinflamacion sistémica se
observd la misma situacion. Posteriormente se realizaron curvas ROC para
establecer puntos de corte, sin embargo, en el analisis estadistico realizado no se
encontraron valores estadisticamente significativos que permitieran establecer

puntos de corte con una sensibilidad y especificidad confiable.

Como siguiente aspecto, se aplicaron puntos de corte reportados previamente en la
literatura con los pacientes de la muestra, por lo descrito en 2019 por Russel y Gale,
se establecieron valores de indice neutrdfilo linfocito entre 3-5 en pacientes con
cancer y mayores a 8 en procesos infecciosos, aunque tras realizar tablas de
contingencia tampoco se concluyeron resultados significativos, mostrando valores
muy variables en cada grupo. En 2013 Turkmen y Mehmet reportaron que el IPL
podria predecir inflamacion mejor que el INL, estableciéndose puntos de corte hasta
2019 en pacientes con procesos infecciosos y falla cardiaca, sin embargo tras la
aplicacién de los mismo tampoco se concluyeron resultados significativos que

permitan discriminar la etiologia del derrame pericardico.

Esta variabilidad demostrada en el estudio fue descrita también en 2013 por Guthrie,
quien indico que los valores obtenidos en los indices tienden a ser muy variables
dependiendo de la gravedad del diagnostico del paciente, situacion que no fue
descrita en este estudio por la amplia gama de etiologias de derrame pericardico
gue se incluyeron, pero gque implica la influencia de una variable no controlada.
También en 2018 Fest y Ruiter, realizaron un estudio descriptivo donde observaron
que la edad es un factor determinante en los valores de los indices hematoldgicos,
corroborado al afio siguiente por Howard y Kanetsky, agregando ademas que
pacientes mayores de 60 afios tenian un indice neutréfilo linfocito mas alto que
pacientes de menor edad, determinante en nuestro estudio ya que se incluyeron

pacientes con un rango de edad entre 18 y 92 afos; presentando como hallazgo
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que los hombres presentaban valores similares con respecto a las mujeres,
sugiriendo que mecanismos inmunologicos impulsan estas diferencias, pero dicha
situacion fue no fue corroborada en nuestro trabajo, presentando los hombres INL
mas altos que las mujeres, una mediana de 5.42 vs 4.44, con valores méaximos de
hasta 45.

Con respecto a lo anterior considero que el no obtener significancia estadistica en
el estudio se encuentra relacionado con la heterogeneidad de la muestra, sobre todo
por tamafio de la muestra, pocos pacientes y distintas variables demograficas en

cada grupo, como fueron edad, sexo, gravedad del cuadro y otras comorbilidades.



CONCLUSION

La principal etiologia del derrame pericardico en nuestro centro es la neoplésica,

con lo que se corrobora lo reportado en estudios previos realizados en nuestro pais.

Por el gran auge que se tiene en la literatura de los indices hematologicos (INI, IPL
y de IIS) se plantes en este trabajo su aplicacion, sin embargo, se obtuvieron valores
de los indices hematoldgicos similares en todos los grupos estudiados por lo que no
se encontrd significancia estadistica que demuestre su utilidad en la orientacion

etiologica del derrame pericéardico.

Para el derrame pericardico continlda siendo necesario un abordaje con estudios de
extensibn como son de imagen, invasivos como la pericardiocentesis e
histopatoldgicos para la determinacion del diagndstico etiolégico. De cara a futuros
estudios, seria conveniente la aplicacion de los indices hematoldgicos en grupos de
pacientes mas homogéneos, dado que las caracteristicas demograficas

condicionan amplias variaciones en los resultados.
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ANEXOS
Anexo |: Hoja de recoleccidn de datos

Nombre

NSS:

Sexo

Edad

Fecha de ingreso hospitalario:

Fecha de egreso:

Alta por mejoria Si No

Alta por defuncion Si No

Peso Talla IMC
Derrame pericardico corroborado por: TAC ecocardiograma
Comorbilidades
Diabetes tipo 2 Si No Hipertension Arterial Si No
Cardiopatia Si No Hipotiroidismo Si No
Uremia Si No Sindrome nefroitco Si No
Enfermedad autoinmune Si No ¢Cual?
Hipertension portal Si No
Antecedente de derrame pericardico Derrame pericardico masivo
Si No Si No
Paraclinicos
DHL Si NA Valor Proteina C ReactivaSi_ NA ___ Valor
Urea Si NA Valor Creatinina Si NA Valor
Sodio Si NA Valor Potasio Si NA Valor
Leucocitos totales Valor Neutrofilos totales Valor
Linfocitos totales Valor Hemoglobina Valor
Hematocrito Valor Plaguetas Valor
INL IPL
Sli
Estudios confirmatorios
Biopsia pericardio Si NA Resultado

Interpretacion
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Citologico de LP Si NA Resultado
Interpretacion
Tincion de Papanicolau Si NA Resultado
Interpretacion
PCR para tuberculosis Si NA Resultado
Interpretacion
Cultivo Si NA Resultado
Interpretacion
ANAS Si NA Resultado
Interpretacion
AntiDNA Si NA Resultado
Interpretacion
C3 Si NA Resultado
Interpretacion
C4 Si NA Resultado
Interpretacion
TSH Si NA Resultado

Interpretacion




Anexo 2. Formulas

Iindice neutréfilo/linfocito

Sobre la base de granulocitos periféricos absolutos
(N; x 109/ Litro) y linfocitos (L; x 109 / Litro),
NLR =N/L.

indice plaqueta/linfocito

Sobre la base de plaquetas periféricas (P; x 109 /
litro) y linfocitos (L; x 109 / Litro),
PLR=P/L.

indice de inmunoinflamacion | Sobre la base de las plaquetas periféricas (P; x

sistémica (SlI)

109 /Litro), recuentos sanguineos de granulocitos
(N; x 109/ Litro) y linfocitos (L; x 109 / Litro),
SII=P*N/L.

Todos los marcadores inflamatorios son proporciones o indices y, como tales, no

tienen una unidad.

Anexo 3. Valores de corte en sujetos sanos por edad

NLR PLR Sl
Poblacion Promedio 1.76 120 459
general
2.5% 0.8 65 194
97.5% 3.8 246 1169
Por edad 45-54 a Promedio 1.63 118 456
55-64 a Promedio 1.61 116 436
65-74 a Promedio 1.82 119 455
75-84 a Promedio 2.02 127 500
>85 a Promedio 2.13 131 522
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Anexo 4. Valores de referencia de indice plaqueta/linfocito en cada grupo

Valor
Normal 118-131
No inflamatorio 160-171
Inflamatorio no infeccioso 183-272
Inflamatorio infeccioso 105

Anexo 5. Valores de referencia de indice neutroéfilo/linfocito en cada grupo

Valor
Normal 0.8-2.13
No inflamatorio 3-5
Inflamatorio no infeccioso 5-8
Inflamatorio infeccioso >8
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