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Editorial

Tratamiento de la pericarditis recurrente
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La pericarditis recurrente probablemente sea la complicacion
mas frecuente y problematica de la pericarditis, y afecta a
alrededor de un 20-30% de los pacientes después de un primer
episodio de pericarditis aguda'~>. La pericarditis recurrente se
define como la recurrencia de signos y sintomas de pericarditis
después de un intervalo asintomatico arbitrario de 6 semanas®.
La presencia de un intervalo sin sintomas de un minimo de
4-6 semanas después del episodio inicial es importante para no
etiquetar como recurrencias casos persistentes sin resolucion del
primer episodio de pericarditis. Estos casos persistentes se
designan también como «pericarditis incesante» y no son una
recurrencia real.

Los criterios diagnosticos propuestos para la pericarditis recu-
rrente incluyen el dolor toracico recurrente y uno o varios de los
siguientes signos: fiebre, roces pericardicos, alteraciones electro-
cardiograficas, signos ecocardiograficos de un derrame pericardico
de nueva apariciéon o agravamiento del ya existente o elevacion de
marcadores de inflamacion (es decir, elevacion del recuento
leucocitario, velocidad de sedimentacion globular o concentacion
de proteina C reactiva)®. Muchos pacientes con un episodio previo de
pericarditis pueden presentar un dolor recurrente pero sin que se
documente una recurrencia real mediante signos objetivos de
actividad de la enfermedad (es decir, elevacién de la proteina C
reactiva). Esta observacion es importante para evitar malentendidos
y tratamientos antiinflamatorios innecesarios®.

La etiopatogenia de las recaidas no se conoce bien y la mayoria
de los casos contintian siendo idiopaticos. Sin embargo, la mayor
parte de los casos se consideran de mediaci6on inmunitaria, aunque
esto solamente ha sido confirmado en parte por la presencia de
autoanticuerpos inespecificos o especificos (es decir, anticuerpos
antinucleares, anticuerpos anticardiacos)’. Otros casos pueden
deberse a una enfermedad autoinflamatoria (como la fiebre
mediterranea familiar) o infecciosa (generalmente un virus en
forma de infeccion cronica, reinfecciéon o nueva infeccion, tal como
se demuestra en hasta una tercera parte de los derrames
pericardicos recurrentes que requieren pericardiocentesis)®'°.
Algunos casos son la expresion de una enfermedad pericardica
neoplasica no detectada anteriormente (sobre todo cancer
de pulmén, pero se han descrito casos con cancer de mama,
linfomas y, mas excepcionalmente, cincer primario del pericardio,
especialmente mesotelioma pericardico). En la practica clinica,
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varios casos de recurrencias pueden estar especialmente relacio-
nados con un tratamiento inadecuado o incompleto del primer
episodio o con una recurrencia posterior debida a la posologia o la
duracion del tratamiento®'°.

El objetivo del presente editorial es revisar brevemente las
estrategias terapéuticas actuales para la pericarditis recurrente
(farmacos antiinflamatorios e inmunosupresores, cirugia) para
presentar el mejor abordaje terapéutico, basado en la evidencia,
para esta complicacion.

FARMACOS ANTIINFLAMATORIOS NO ESTEROIDEOS

Los farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINE) son la
piedra angular del tratamiento de la pericarditis (indicacion de
clase I, nivel de evidencia A)''. Se ha propuesto el empleo
de diversos farmacos (sobre todo acido acetilsalicilico, ibuprofeno
e indometacina) (tabla 1). La experiencia mas amplia publicada es
la relativa a acido acetilsalicilico, que es también la opcion de
tratamiento preferida para los pacientes que estan recibiendo ya
un tratamiento antiagregante plaquetario y no presentan contra-
indicaciones para el uso de este farmaco. El uso de ibuprofeno se
habia propuesto en las guias de 2004 de la Sociedad Europea de
Cardiologia sobre el tratamiento de enfermedades pericardicas,
basandose sobre todo en el consenso de expertos'?.

La decision debe basarse en la respuesta individual, el
tratamiento médico previo y la practica y el conocimiento experto
locales. Es esencial administrar una dosis de ataque plena cada 8 h
para alcanzar un control completo de los sintomas durante las 24 h.
Esta dosis debe mantenerse hasta la resolucion de los sintomas y la
normalizacion de la proteina C reactiva, que indica la resolucion de
la inflamaci6n'>14,

COLCHICINA

La colchicina en dosis bajas, ajustadas al peso del paciente
(es decir, 0,5 mg una vez al dia para pacientes de peso inferior a
70 kg 0 0,5 mg dos veces al dia para pacientes de mas de 70 kg) es
un adyuvante (til al uso de un AINE o un corticoide para todos los
pacientes con pericarditis aguda y sobre todo en la pericarditis
recurrente (indicacién de clase I, nivel de evidencia A). Se puede
considerar una reduccion de dosis especifica (tabla 2). A estas dosis
bajas, el farmaco se tolera bien y puede reducir a la mitad el riesgo
de recurrencias®'>.
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Tabla 1

Tratamiento médico de la pericarditis: esquema practico en el contexto clinico

Farmaco Dosis de ataque’ Reduccidén gradual

AAS 1.000mg cada 8 h 1.000mg + 500 mg + 1.000 mg durante 1 semana, seguido de 1.000 mg + 500 mg + 500 mg durante 1 semana,
seguido de 500 mg cada 8 h, seguido de retirada

Ibuprofeno 600mg cada 8 h 600 mg + 400 mg + 600 mg durante 1 semana, seguido de 600 mg + 400 mg + 400 mg durante 1 semana,
seguido de 400 mg cada 8 h, seguido de retirada

Indometacina 50mg cada 8 h 50 mg + 25 mg + 50 mg durante 1 semana, seguido de 50 mg + 25 mg + 25 mg durante 1 semana, seguido
de 25 mg cada 8 h, seguido de retirada

Prednisona 0,2-0,5 mg/kg/dia Reducciéon gradual muy lenta: véase la tabla 3

Colchicina 0,5mg cada 12 h Mantener durante 3 meses (pericarditis aguda) o durante 6-12 meses en las recurrencias

(0,5 mg una vez al
dia si peso < 70 kg)

AAS: acido acetilsalicilico.

Debe considerarse el empleo de acido acetilsalicilico o de un farmaco antiinflamatorio no esteroideo como tratamiento de primera linea con colchicina; la prednisona es un
tratamiento de segunda eleccion y puede afadirse en casos de recurrencia mas grave; la colchicina suele afiadirse a otro farmaco antiinflamatorio (véase la explicacién

detallada en el texto).

" Dosis de ataque, generalmente hasta la resolucion de los sintomas y la normalizacion de la proteina C reactiva, seguido de una reduccién gradual, con disminucién de la
dosis cada semana, hasta la suspension. Para los pacientes que no toleran la administracion oral, son refractarios a ella o presentan un dolor intenso, cabe considerar la
administracién intravenosa temporal de un antiinflamatorio no esteroideo o un corticoide. Se recomienda seguimiento de los valores de proteina C reactiva, hemograma,

creatinina, transaminasas y creatincinasa.

Tabla 2

Ajuste de dosis de colchicina segiin la edad y la presencia de disfuncion renal o hepatica

Situacion Ajuste de dosis

Nifios

Edad < 5 afios 0,5 mg/dia

Edad > 5 afios 1,0-1,5 mg/dia en 2-3 dosis fraccionadas

Ancianos (> 70 arios) Reducir la dosis en un 50%

Deterioro de la funcion renal

ACr 30-60 ml/min

Vigilancia estricta de posibles efectos adversos; puede ser necesaria una reduccién de la dosis (es decir, 0,5-0,6 mg una vez)

ACr < 30 ml/min

Dosis inicial: 0,25-0,3 mg/dia o 0,5-0,6 mg cada 2-3 dias; precaucion en el ajuste de dosis; vigilancia de posibles efectos

adversos. Considerado contraindicacién en los ensayos clinicos de la pericarditis

Disfuncion hepdtica

Evitar el uso en la disfunciéon hepatobiliar grave y en pacientes con hepatopatias

ACr: aclaramiento de creatinina.

El uso en presencia de un deterioro grave de la funcién renal esta contraindicado por el fabricante.

CORTICOIDES

Se debe considerar los corticoides como tratamiento de
segunda eleccion (indicacion de clase I, nivel de evidencia A)
para pacientes con contraindicaciones para el uso de AINE, falta
de respuesta a mas de un AINE o indicaciones especificas (como
embarazo o presencia de una enfermedad inflamatoria sistémica
que requiera este tratamiento)'®!”. Si se emplea corticoides, se
debe usarlos en dosis bajas o moderadas (prednisona, 0,2-
0,5 mg/kg/dia, o una dosis equivalente de otros corticoides, como
dosis de ataque durante 2-4 semanas, seguida de una reduccion
gradual hasta la retirada), tal como es practica habitual en
reumatologia para el tratamiento de la serositis en el contexto de
una enfermedad inflamatoria sistémica (tablas 1 y 3). Las dosis
altas (como prednisona 1-1,5 mg/kg/dia) no deben usarse nunca

Tabla 3
Régimen de reduccion gradual de prednisona en la pericarditis, se recomienda
una reduccion muy lenta sobre todo en los casos recurrentes

Dosis diaria de prednisona Reduccién gradual

> 50 mg 10 mg/dia cada 1-2 semanas
50-25 mg 5-10 mg/dia cada 1-2 semanas
25-15 mg 2,5 mg/dia cada 2-4 semanas

< 15 mg 1,25-2,5 mg/dia cada 2-6 semanas

Cada reduccién de la dosis de prednisona debe hacerse tan solo si el paciente esta
asintomatico y la proteina C reactiva es normal, en especial para las dosis inferiores
a 25 mg/dia.

como tratamiento de primera eleccidn, ya que aumentan el
riesgo de efectos secundarios adversos (hasta un 25%), hospi-
talizacion y suspensiones de la medicacion y, por lo tanto,

nuevas recurrencias’®.

AZATIOPRINA Y OTROS TRATAMIENTOS INMUNOSUPRESORES

En los casos recurrentes mas dificiles, se puede considerar un
tratamiento combinado (AINE mas corticoide mas colchicina) para
alcanzar un control de los sintomas, como es practica comdn en
otros trastornos médicos como la angina estable con una
combinacion de diferentes farmacos posibles (nitratos, bloquea-
dores beta, antagonistas del calcio, ivabradina y ranolazina)'4.

Hay una evidencia débil, derivada principalmente de presen-
taciones de casos y opiniones de expertos, que respalda el uso de
otros farmacos inmunosupresores, que generalmente se prescri-
ben en «casos refractarios». Estos casos no son simplemente casos
recurrentes tras la reducciéon gradual de los corticoides, sino que
son casos que requieren dosis cronicas inaceptablemente altas de
corticoides para obtener cierto control de la enfermedad. En esta
situacién, se han utilizado varios farmacos (azatioprina, ciclofos-
famida, ciclosporina, metotrexato, hidroxicloroquina, inmunoglo-
bulina intravenosa, anakinra)?. La azatioprina puede ser la opcién
preferida para pacientes adultos, si se tolera bien (a la dosis
habitual de 2 mg/kg/dia)'°. Hay que preferir los firmacos menos
toxicos y de menor coste (p. ej., azatioprina), con un ajuste
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Pericarditis
recurrente

Primera eleccién:
AAS o AINE

mas

colchicina

Si recurrente/persistente:

1. Tratamiento
farmacol6gico multiple
(es decir, AAS/AINE
mas colchicina y
corticoide) antes

de otro tratamiento mas
inmunosupresor
Pericardiectomia
en centros

Segunda eleccion:
prednisona
0,2-0,5 mg/kg/dia

colchicina

1. En caso de remision,
reduccion gradual lenta

2. En caso de fallo de AAS o
AINE, probar al menos un
AINE alternativo antes
de los corticoides

1. Si hay un fallo o intolerancia
a AAS/AINE o indicaciones
especificas (es decir,
embarazo, EIS)

2. En caso de remision,
reduccion gradual muy lenta

experimentados

En caso de remisioén:
seguimiento

Figura. Algoritmo practico para la pericarditis recurrente (véase informacion detallada en el texto). AAS: acido acetilsalicilico; AINE: antiinflamatorio no esteroideo;

EIS: enfermedades inflamatorias sistémicas.

individualizado del tratamiento en cada paciente y segin la
experiencia del médico.

PERICARDIECTOMIA

Durante afios, la pericardiectomia se ha considerado el altimo
recurso en los casos recurrentes de pericarditis. Se han establecido
indicaciones especificas en el taponamiento cardiaco recurrente
o en las complicaciones inaceptables después del tratamiento
médico, sobre todo tras el empleo de corticoides, asi como en los
casos realmente refractarios a los tratamientos médicos. En mi
opinion, y en la de la mayor parte de los cardidlogos especializados
en el tratamiento de la enfermedad pericardica, la pericardiecto-
mia es un tratamiento imperfecto e impredecible, cuyo uso para el
tratamiento de la pericarditis recurrente se debe considerar solo
después de haber ensayado de forma completa sin éxito el
tratamiento médico. Sin embargo, para pacientes con sintomas
persistentes y recaidas a pesar del tratamiento médico, la
pericardiectomia parece ser realmente una opcion terapéutica
segura y a menudo eficaz en centros de referencia terciarios con
experiencia, tal como ha confirmado recientemente una revision
retrospectiva de 184 pacientes tratados en un mismo centro
de referencia entre 1994 y 2005. La intervencion quirargica de
pericardiectomia resulté segura, sin que se produjera ninguna
muerte y con solo 2 complicaciones mayores (1 ictus y 1 episodio
de hemorragia que requiri6 reintervencion) en el periodo
postoperatorio inmediato, y sin diferencias significativas en la
mortalidad por todas las causas a lo largo de una media de
seguimiento de 5,5 afios. Ademas, los pacientes tratados con una
pericardiectomia quirargica presentaron una frecuencia de recai-
das significativamente inferior (el 9 frente al 29%) a la del grupo de
tratamiento médico?.

ALGORITMO DE TRATAMIENTO PROPUESTO

Aunque las guias europeas'? recomendaban la hospitalizacion
para el diagnéstico y la monitorizacion de todos los pacientes con

pericarditis, actualmente parece razonable ingresar solo a los
pacientes con caracteristicas de alto riesgo (es decir, fiebre alta,
curso subagudo, derrame pericardico grande, taponamiento
cardiaco o falta de respuesta al tratamiento antiinflamatorio
empirico después de al menos 1 semana) o cuando se sospecha
una etiologia especifica (no idiopatica y no viral) por cualquier
razon en el momento de la presentacion inicial o durante el
seguimiento®'. La actividad fisica extenuante puede desencadenar
un agravamiento de los sintomas; en consecuencia, se debe evitar
esta actividad hasta la resolucion de los sintomas. Los deportistas
no deben participar en deportes de competiciéon hasta que han
cesado los signos de enfermedad activa (p. ej., resolucion de los
sintomas y normalizacion de los biomarcadores inflamatorios).
Aunque no disponemos de evidencias que lo respalden, nosotros
pedimos a los pacientes que limiten su ejercicio fisico al nivel
necesario para realizar las tareas domésticas y que realicen un
trabajo sedentario?.

En la figura se presenta un algoritmo de tratamiento practico
propuesto para la pericarditis recurrente.

CONCLUSIONES

El acido acetilsalicilico o los AINE constituyen la piedra angular
del tratamiento de la pericarditis recurrente, con el empleo
adyuvante de colchicina durante varios meses. Los corticoides son
farmacos de segunda eleccion y pueden favorecer la cronificacion
de la enfermedad; en consecuencia, solo se debe usarlos
en pacientes con contraindicaciones para los AINE, falta de
respuesta a mas de un AINE o indicaciones especificas (es decir,
embarazo o una enfermedad inflamatoria sistémica que requiera
este tratamiento). En casos recurrentes mas dificiles, se puede
considerar un tratamiento combinado (AINE mas corticoide mas
colchicina) para lograr el control de los sintomas. Hay evidencia
débil, derivada principalmente de presentaciones de casos y
opiniones de expertos, que respalda el uso de otros farmacos
inmunosupresores, que deben reservarse para la minoria de casos
realmente refractarios a los tratamientos antiinflamatorios con-
vencionales (no mas de un 5% en mi experiencia). Azatioprina es la
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opcion preferida para los pacientes adultos, si se tolera bien. Se
debe preferir los farmacos menos toxicos y de menor coste, y el
tratamiento debe ser individualizado para cada paciente y en
funcion de la experiencia del médico. La pericardiectomia puede
ser el Gltimo recurso en los casos realmente refractarios, en centros

de

referencia terciarios con experiencia.
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