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Nuestros principales compromisos actuales

V Message from the President of the Cuban Society of Cardiology:
Our main current commitments
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La Sociedad Cubana de Cardiologia inicia el afio 2014
con una nueva y dificil meta, quizas la mas importante
y compleja de aquellas que puede afrontar una insti-
tucion cientifica de su tipo durante uno de sus manda-
tos: su Congreso Nacional. En esta ocasion, inmersos
todos en una dificil situacion econémica global, resulta
verdaderamente complicado organizar y efectuar un
evento de esta naturaleza que cuente con una im-
portante cifra de especialistas cubanos de la salud
cardiovascular de todo el pais y también con una deco-
rosa y a la vez imprescindible participacion extranjera
que haga posible la realizacion de nuestra reunidn
nacional en el Palacio de las Convenciones, el centro
de este tipo de mayor nivel cualitativo en el pais para
la realizacién de estos eventos cientificos. Unicamente

D« E Rivas Estany

Apartado Postal 4109

Vedado 10400

La Habana, Cuba

Correo electronico: erivas@infomed.sld.cu

con la colaboracién de todos y cada uno de sus asocia-
dos, particularmente con el esforzado y continuo tra-
bajo de los miembros de su Junta Directiva, que en
apreciable medida conforman el Comité Organizador
del evento, podriamos ejecutar una obra de esta natu-
raleza.

Los cardidlogos cubanos, cirujanos cardiovasculares
y otros especialistas afines, han acogido con benepla-
cito la organizacién de este Congreso en La Habana del
3 al 6 de junio de 2014, comprobacidn fehaciente de
ello ha sido el elevado nimero de resimenes que han
sido enviados al Comité Cientifico para ser incluidos en
el programa como temas libres o pdsters, asi como el
elevado numero de otras actividades cientificas, inclu-
yendo cursos pre-congreso, que han sido propuestos
por especialistas de diversos centros asistenciales de la
capital y otras ciudades del pais. Desde el punto de
vista internacional, también un elevado numero de
profesionales extranjeros han mostrado su intencién
de acudir a esta cita cardiolégica cubana para, en mu-
chos casos, participar activamente en las diferentes
modalidades consideradas en el programa cientifico;
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observemos finalmente cuantos de ellos confirmaran
verdaderamente su asistencia para proclamar el acier-
to o desacierto de nuestros esfuerzos en este sentido.
La participacion de 400 profesionales cubanos, mayo-
ritariamente miembros activos de la Sociedad Cubana
de Cardiologia y 150 extranjeros, ha sido la meta plan-
teada a nuestra organizacidn para considerar factible
su ejecucion. Por tanto, se convierte en un compro-
miso de todos los asociados su participacion individual
y colectiva, de una manera activa, para consolidar el
cumplimiento cuantitativo y cualitativo de esta tarea.
Otro compromiso, no cumplido aun pero en vispe-
ras de serlo, lo constituye la reinstauracion de la
Revista Cubana de Cardiologia y Cirugia Cardiovas-
cular, la cual después de varios anos de circulacién
exitosa fue interrumpida por diversos conocidos mo-
tivos. Después de nueve meses de interrupcion y gra-
cias al interés y esfuerzo desinteresado de un grupo de
especialistas jovenes, que han asumido nuevamente el
imprescindible y complejo trabajo editorial, un proxi-
mo numero de nuestra revista saldra a la luz en pocos
dias para inmediatamente después continuar su publi-
cacion seriada, lo cual ha sido un anhelo, y mas aun,
una exigencia de la comunidad cardioldgica cubana.
Afortunadamente el espacio vacio y transitorio dejado
por nuestra publicacién fue cubierto con creces por
otra revista cardioldgica cubana, CorSalud, editada por
el Cardiocentro Ernesto Che Guevara, de Villa Clara,
qgue con su trabajo esmerado ha logrado un recono-
cimiento nacional e internacional y ha servido también

como sitio de publicacién de las experiencias investi-
gativas de profesionales cubanos y extranjeros.

Tanto la realizacion del VIII Congreso Cubano de
Cardiologia, que incluye también a la Cirugia Cardio-
vascular, como el restablecimiento de la circulacidon
seriada de la revista cubana de la especialidad, son he-
chos que indiscutiblemente favoreceran el desarrollo
de la organizacidn de salud en Cuba, particularmente
en lo concerniente al desarrollo de la prevencioén,
tratamiento médico, quirdrgico, intervencionista y la
rehabilitacion de los pacientes con enfermedades car-
diovasculares, o en riesgo de padecerlas, en nuestro
pais.

Estos son los principales compromisos actuales e
inmediatos de la Sociedad Cubana de Cardiologia y
Unicamente con un trabajo tesonero y cohesionado de
sus Miembros seremos capaces de lograrlos, para
beneficio de nuestros pacientes y de nuestro Sistema
Nacional de Salud.

i

Prof. Dr. Eduardo Rivas Estany
Presidente

Sociedad Cubana de Cardiologia
La Habana, 27 de enero de 2014
“Afio 56 de la Revolucién”
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Tratamiento quirurgico de los aneurismas disecantes de aorta

Surgical treatment of aortic dissection

Dr. Alberto Juffé Stein®”

Jefe de Servicio de Cirugia Cardiaca. Hospital Modelo. A Corufia. Espafia.
Académico Numerario del Sillén de Cirugia Cardiaca de la Real Academia de Medicina y Cirugia de Galicia, Espafia.

Full English text of this article is also available

INFORMACION DEL ARTICULO

Palabras clave: Aorta, Aneurisma disecante de la aorta, Diseccidn adrtica, Cirugia, Tratamiento
Key words: Aorta, Dissecting aortic aneurysm, Aortic dissection, Surgery, Treatment

El aneurisma disecante (AD) de aorta esta asociado a
una alta morbilidad y mortalidad. En las primeras 24
horas del inicio de los sintomas la mortalidad es de 1-
2 % por hora y el 90 % de los pacientes fallecen en los
primeros 3 meses sin cirugia. Los enfermos que reci-
ben tratamiento adecuado emergente tienen un mor-
talidad hospitalaria que oscila entre el 15 - 30 %*>.

La diseccidon de la aorta se produce cuando la san-
gre separa las capas de la media, a través de un desga-
rro de la intima. El espacio llenado por la sangre entre
los planos disecados constituye la falsa luz y la presién
generada en ella puede dar lugar a varios sitios de en-
trada o salida del flujo sanguineo; que, en general,
puede progresar hasta las iliacas y afectar en su reco-
rrido las arterias renales, mesentéricas, con los conse-
cuentes dafios isquémicos.

En orden de frecuencia los vasos involucrados en
un AD tipo A son: arterias renales, iliacas, mesentérica,

D« A Juffé Stein

Calle del Virrey Ossorio, 30

15001 A Coruiia, Espafia.

Correo electronico: albertojuffe@hotmail.com

cerebrales, coronarias y espinal anterior®”.
Se pueden clasificar segln su extension en:
a) Propuesta por Michael DeBakey en 19658

- Tipo I: el desgarro se origina en la intima de
la aorta ascendente y se extiende a través de
la aorta toracica descendente y abdominal.

- Tipo ll: la diseccién se limita a la aorta ascen-
dente.

- Tipo lll: la diseccién puede estar limitada a la
aorta toracica descendente (tipo Illa) o ex-
tenderse a la aorta abdominal (tipo lllb). La
diseccién también puede extenderse proxi-
malmente, afectar el arco aédrtico y la aorta
ascendente.

b) La clasificacién de Stanford, publicada por Daily

en 1970

- Tipo A: incluye las disecciones que afectan la
aorta ascendente, independientemente de su
sitio de origen y su extensién. Se correspon-
de con los tipos | y || de DeBakey.

- Tipo B: incluye las disecciones en las que esta
afectada la aorta descendente, se correspon-
de con el tipo Ill de DeBakey.

c) Formas atipicas de diseccién (sindrome aérti-co
agudo) son el hematoma intramural y la Ulcera
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arteriosclerética penetranteg.

La cirugia estd indicada en el hematoma intramural
de la aorta ascendente, mientras que en la aorta des-
cendente se trata médicamente. Se indica cirugia
cuando el hematoma es recurrente, el paciente pre-
senta dolor toracico persistente o aumento del diame-
tro del hematoma®.

La completa resolucién de un hematoma en la aor-
ta descendente se comprueba entre el 50-80 % de los
casos™.

La Ulcera penetrante de aorta ascendente es infre-
cuente, pero si aparece es quirudrgica. En la aorta des-
cendente el tratamiento es médico, con seguimiento
estricto.

La diseccidon de la aorta es un suceso catastrofico,
que se encuentra en el 0,2 - 0,5 % de las autopsias, con
una incidencia que oscila entre 5 - 10 por millén de ha-
bitantes/afio***3.

Recientemente se han publicado los datos que
demuestran que la incidencia y prevalencia de los
aneurismas toracicos, incluidas las disecciones, ha
aumentado tres veces en los tltimos 10 afios*.

Anagnostopoulus®™ enumera las afecciones mas
frecuentes que pueden dafiar la capa media de la aor-
ta: anomalias congénitas, degeneracién idiopatica de
la media, hipertensién arterial, embarazo, arterioes-
clerosis, enfermedades inflamatorias, traumatismos,
pacientes con cirugia cardiaca previa, entre otras.

La diseccion adrtica puede comenzar con la ruptura
de los vasa vasorum de la capa media, que da lugar a
un hematoma intramural, sin que exista desgarro de la
intima. La hemorragia local puede secundariamente
romper la intima creando una diseccién®®.

Un elemento frecuente que acompafia la diseccion
adrtica proximal es la insuficiencia valvular, presente
en el 50 - 66 % de los casos, se sefialan cuatro meca-
nismos de produccion:

1. La disecciéon dilata el anillo adrtico impidiendo la
coaptacion adecuada de las valvas en diastole.

2. Cuando la diseccién es asimétrica y la presion del
hematoma disecante deprime una valva debajo de
la linea de coaptacidn y produce incompetencia.

3. El soporte anular o las propias valvas se desgarran.

4. El colgajo de intima prolapsa en el tracto de salida
del ventriculo izquierdo.

La valvula adrtica bicuspide se asocia a aneurismay
disecciéon’, la aorta ascendente presenta una frag-
mentacion de la elastina y pérdida de células muscu-

lares, alteracion similar a la Enfermedad de Marfan'®
19

PRESENTACION CLINICA

La historia clinica y una buena exploracién fisica hacen
sospechar el diagndstico inicial: paciente hipertenso,
mal controlado, dolor precordial de brusca aparicion e
historia familiar de AD.

El dolor esta presente en el 90 % de los casos, sus
caracteristicas dependen de la localizacién y extension
de la diseccién, punzante u opresivo precordial, que
cuando se irradia a la parte posterior o interescapulo-
vertebral habla de diseccién tipo A de Stanford. En el
AD tipo B el dolor se inicia en la espalda y se irradia
hacia adelante y al abdomen, o a ambos sitios. A veces
se asocia a dolor en miembros inferiores, producidos
por la isquemia.

El diagnéstico diferencial es con el infarto agudo de
miocardio, sindromes coronarios agudos con o sin ele-
vacion del ST, dolor musculo-esquelético, pericarditis,
tumores mediastinicos, pleuritis, embolia de pulmédn,
colecistitis aguda, entre otros.

El 80 % de los enfermos con AD tienen antece-
dentes de hipertensidn arterial. La diseccidon puede
asociarse a un cuadro de shock, mala perfusién peri-
férica, palidez con hipotensidn arterial, que denotan
una rotura de la aorta hacia el pericardio, con signos
de taponamiento cardiaco. Otras veces aparece insufi-
ciencia adrtica, con o sin diseccidn de las coronarias, y
disminucion o ausencia de pulsos distales (obstruccion
parcial y total de la subclavia o femorales).

El paciente puede tener afectacién neuroldgica:
sincope, accidente cerebrovascular transitorio o per-
manente, paraparesia o paraplegia por compromiso
medular, su causa es la mala perfusiéon de las ramas
del arco aértico o de las arterias medulares.

Clinica menos frecuente son: oclusién de vena cava
superior, disfonia, compresién del arbol traqueo-
bronquial, hemoptisis o hematemesis.

El diagndstico de la diseccién de aorta a veces es
complejo, la radiografia de térax, el ecocardiograma
(eco) y la tomografia (TAC) son de eleccién. La angio-
grafia y la resonancia pueden ser de utilidad.

En algunos hospitales se prefiere el TAC por su rapi-
dez, a veces en 20 minutos tenemos el diagndstico, el
eco transtoracico (ETT) o transesofagico puede tardar
mas tiempo, en especial si el enfermo ingresa por la
noche. El ETT es util para descartar taponamiento car-
diaco®.
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INDICACIONES QUIRURGICAS

Aunqgue algunos pacientes fallecen subitamente, la
mayoria de ellos llegan a un centro hospitalario que
permite el diagndstico, la estabilizacién y el tratamien-
to. Los resultados quirdrgicos dependen de la grave-
dad y extension de la diseccion, edad, estado clinico
del paciente y de la experiencia del equipo médico-
quirdrgico.

En lineas generales el AD de aorta ascendente es
una enfermedad quirurgica, en orden de prevenir la
progresién de la diseccion y rotura intrapericardica. Si
el AD produce mala perfusién de los troncos supra-
aorticos, médula, visceras abdominales, rifién o extre-
midades inferiores, estos no son obstaculo para una
indicacidn quirdrgica temprana: solucionar la diseccion
y luego si persiste tratar la mala perfusién.

Son contraindicaciones quirdrgicas los pacientes
con dafio cerebral importante, gangrena visceral, o
shock irreversible.

Las indicaciones quirdrgicas de los AD de aorta
descendente contindan en controversia. Los que pre-
sentan ruptura de la aorta tdraco-abdominal se indica
cirugia emergente. El tratamiento médico es de elec-
cién, para estabilizar al paciente.

La mortalidad en los AD tipo B es del 21 - 67 % con
tratamiento médico y de 30 - 40 % para el tratamiento
quirdrgico®®. A pesar de ello, cuando aparecen com-
plicaciones, el tratamiento endovascular o quirlrgico
es de eleccién. Jonker et al.*® analizan 583 pacientes
con AD complicados divididos en 3 grupos con mas o
menos de 70 afios, los resultados demuestran un mor-
talidad hospitalaria del 10,1 vs. 30 % para el grupo
tratado por via endovascular (mayores y menores de
70 afios) p=0.001; del 17,2 vs. 34,2 % en el grupo
quirdrgico (p=0.0027); y de 14,2 vs. 32,2 % en el grupo
con tratamiento médico (p=0.001). La edad fue un
predictor de mortalidad en el estudio multivariable y
no hubo diferencias significativas de la mortalidad
hospitalaria entre los tres grupos.

En general |a terapia endovascular se indica en los
casos urgentes, porque es menos agresiva comparada
con el tratamiento quirudrgico, en especial en pacientes
mayores de 70 afios con comorbilidades asociadas.

PREVENCION

La reduccion de los factores de riesgo en los pacientes

con diseccion adrtica, son cruciales (tension arterial,

hipercolesterolemia, obesidad, diabetes, tabaquismo).
El uso de betabloqueantes ha sido utilizado en los

pacientes con Sindrome de Marfan, para disminuir el
estrés de la pared adrtica y prevenir el crecimiento del
aneurisma por su efecto cronotrépico negativo. Esta
terapia también ha sido sugerida en pacientes con
dilatacion de aorta ascendente y valvula adrtica bicus-
pide?.

El ejercicio fisico debe ser limitado en pacientes con
aneurismas mayores de 4,0 cm?®%,

TRATAMIENTO MEDICO (TM) DE LA DISECCION

El objetivo primario es reducir la fuerza de contraccién
del ventriculo izquierdo, para disminuir la onda de
pulso adrtica (dp/dt) y bajar la tension arterial (TA)
sistélica, entre 100 y 120 mmHg, sin comprometer la
perfusién de drganos vitales. La analgesia es uno de
los pilares del tratamiento, el dolor aumentala TAy la
posibilidad de progresion de la diseccidn adrtica.

Los medicamentos de eleccién son los beta-
bloqueantes, es aconsejable disminuir la frecuencia
cardiaca por debajo de 60 latidos por minuto, con
propranolol (1 a 10 mg en bolo y 3 miligramos/hora),
labetalol 20 mg en bolo, seguido de 20 a 80 mg cada
10 minutos, dosis total de 300 mg o en infusion (0,5 -
2,0 mg/minuto); se han utilizado los antagonistas del
calcio como la nifedipina sublingual en caso de hiper-
tension arterial refractaria, asociado a diltiazem o ve-
rapamilo intravenoso.

Si es necesaria una disminucidn rapida de la TA,
nitroprusiato sodico (infusion de 0,25 - 0,5 mcg/kg/
minuto), dependiendo de la respuesta. El nitroprusiato
puede elevar la dp/dt, por lo que debe usarse siempre
unido a betabloqueantes.

Si el paciente comienza con hipotensién grave se
debe sospechar probable taponamiento cardiaco,
insuficiencia adrtica o alteracidon de la funcién del
ventriculo izquierdo.

PROTECCION CEREBRAL DURANTE LA CIRUGIA DE LA
AORTA

La proteccién del cerebro al dafio hipdxico o isqué-
mico es uno de los retos durante la cirugia del arco
adrtico y troncos supraadrticos. Las operaciones sobre
esta zona precisan de la realizacién de técnicas qui-
rargicas que permitan evitar o disminuir el dafo.

El primer reemplazo con éxito del arco adrtico fue
llevado a cabo por DeBakey en 1957%. Estos primeros
procedimientos fueron realizados con la ayuda de
injertos provisionales desde la aorta ascendente hasta
los troncos braquiocefalicos. Posteriormente, la circu-
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lacién extracorpdrea (CEC) proporcioné el posible flujo
anterégrado a través de estos troncos. En 1975,
Griepp popularizé el uso de la hipotermia profunda
con parada circulatoria, que consiguid mejorar los
resultados de la técnica. No obstante, en los casos de
parada circulatoria mayor de 60 minutos es mas pro-
bable la incidencia de dafio neurolégico.

Hipotermia e isquemia

Parece probado el efecto protector de la hipotermia
en condiciones de isquemia. Cuanto menor sea el
metabolismo cerebral, mayor sera la tolerancia a la
isquemia, lo que da lugar a una hipotética curva de
“seguridad” durante el tiempo de isquemia. Por mu-
cho que bajemos la temperatura siempre habrd meta-
bolismo, por lo que la duracion de una “parada circula-
toria segura” no es infinita a pesar de la hipotermia.

Técnicas de proteccidn cerebral en la cirugia del arco
aodrtico

El principal problema de las operaciones del arco aér-
tico con parada circulatoria en hipotermia profunda,
es que incrementan la probabilidad de apariciéon de
efectos secundarios: coagulopatia, sangrado posope-
ratorio, insuficiencia pulmonar, infeccion, entre otras.
La hipotermia profunda es peor tolerada para el orga-
nismo que la hipotermia moderada y sobre todo a
medida que aumenta la edad. Para evitar estos incon-
venientes se han ideado numerosos métodos quirurgi-
cos que optimizan la proteccion cerebral.

PERFUSION CEREBRAL SELECTIVA

Es el método mas ldgico y el primero que se desa-
rrollé. Se perfunde el cerebro por sus arterias nutricias
habituales mientras se sutura el arco aédrtico. Al llegar
a 22 oC tras el enfriamiento en CEC, se para la circula-
cion, se pinzan los tres vasos del arco y se abre la
aorta. Tras ello se comienza la perfusién por el tronco
innominado y la cardtida izquierda a través de unas
canulas flexibles de silicona 14 F. Se mantiene un flujo
de 10 ml/kg/minuto (500-900 ml/min) suficiente para
obtener una presién arterial radial derecha de 50-70
mmHg.

Ventajas

Tiempo en principio ilimitado para decisiones y técnica
quirdrgica adecuada. Permite el uso de anastomosis
abierta [sin pinzamiento (clampaje, en el argot quirur-
gico) aortico].

Inconvenientes

a) Necesidad de diseccidon del arco adrtico, canulacion
y pinzamiento de troncos con peligro de emboli-
zacion.

b) Equipo de CEC especifico.

c¢) Campo operatorio con demasiadas canulas, lo que
provoca potenciales peligros de acodamientos y, en
definitiva, incomodidad del cirujano.

d) Desconocimiento del flujo exacto que proporciona
una adecuada proteccién cerebral.

Otra posibilidad seria la hipotermia moderada a 25-
26 °C y perfusion anterdgrada cerebral, postulada por
Comas et al.*.

En los ultimos afos se ha propuesto la canulacion
de la arteria axilar derecha®* para instaurar la CEC y
realizar una perfusion arterial anterégrada durante el
enfriamiento y calentamiento. Al infundir la sangre por
un solo tronco supraadrtico, a diferencia de la técnica
anterior, se precisa la permeabilidad del Poligono de
Willis para una adecuada perfusion cerebral.

PERFUSION CEREBRAL RETROGRADA***°

Cada vez menos utilizada, consiste en irrigar el lecho
cerebral perfundiendo la vena cava superior en forma
retrégrada intracerebral para luego drenar en las arte-
rias caroétidas.

Ventajas
Método sencillo y rapido, posibilidad de anastomosis
abierta, sin necesidad de disecar el arco adrtico, y
drenaje de los posibles microémbolos de la circulacién
cerebral.

Inconvenientes

El limite de tiempo de la parada circulatoria sigue
siendo incierto y mas corto que la perfusion cerebral
anterdgrada. Desconocida la presion de perfusién
ideal, aunque se suele trabajar entre los 15-25 mmHg.
Un aumento desmesurado de la presidon puede condu-
cir a edema cerebral.

Proteccion medular durante la cirugia de la aorta

Las peculiaridades anatdmicas de la vascularizacion
arterial de la médula espinal, hacen de su dafio isqué-
mico la complicacion mas temida de la cirugia de la
aorta, sobre todo cuando se actla en su porcion
téraco-abdominal. En los ultimos afios el indice de pa-
raplegia relacionado con la cirugia de la aorta téraco-
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abdominal ha ido descendiendo por dos razones fun-
damentales®*!: los mejores métodos diagndsticos vy la
mejor definicion del riesgo de isquemia medular, y la
incorporacién de nuevos métodos de prevencién de
esta isquemia.

No obstante, continua siendo un problema patente
con riesgos que oscilan entre el 0,2 y el 20 %. Uno de
los determinantes fundamentales es la peculiar anato-
mia vascular de la médula, con dos arterias nutricias
principales, anterior y posterior que no son comuni-
cantes. La arteria espinal anterior es la responsable
ultima del riesgo de paraplegia, pues irriga las astas
anteriores de la médula; esta arteria se nutre de forma
muy variable por un complejo de vasos intercostales y
colaterales adrticos, cuyo mayor exponente es la arte-
ria radicular magna (o de Adamkievickz) que se origina
en algun punto entre T6 y L1.

Uno de los aspectos mas interesantes es pregun-
tarse por qué hay personas que toleran periodos de
isquemia largos, esto indica que la causa del problema
es multifactorial, y se basa en tres determinantes:
duracidn y grado de isquemia durante el pinzamiento
adrtico, pérdida del flujo nutritivo a la arteria espinal
anterior (arterias intercostales), o fenémenos posope-
ratorios (dafno de reperfusion, hipotension).

TRATAMIENTO QUIRURGICO (TQ) DE LA DISECCION
DE AORTA

El diagnéstico de una diseccion de aorta debe esta-
blecer si la lesidn se inicid en la aorta ascendente o en
la descendente, puesto que el prondstico varia consi-
derablemente. La que se inicia en la aorta ascendente
compromete seriamente la vida del paciente debido al
riesgo de ruptura al pericardio y el correspondiente
taponamiento cardiaco. Por esta razén, este tipo de
diseccién es considerado como una emergencia qui-
rargica. Es imperativo ademas eliminar la regurgita-
cidn adrtica y evitar isquemia miocardica.

La cirugia debe incluir 3 principios bdsicos: resec-
cion del desgarro de la intima, cierre de la puerta de
entrada que produce la falsa luz y sustitucién de la
aorta por una protesis sintética.

Ademas restauracion de la competencia de la val-
vula adrtica, que puede conseguirse con la técnica de
resuspension.

A continuacion se describen las diferentes variantes
de la cirugia de la diseccidn adrtica:

a) Paciente con diseccion tipo A, punto de entrada
primario en aorta ascendente e insuficiencia adrti-

b)

d)

ca, sin afectacién de senos de Valsalva ni mala per-
fusidn periférica: sustitucion de aorta ascendente-
hemiarco y resuspension de la vdlvula adrtica, con
hipotermia a 22-24 °C, parada circulatoria y perfu-
sién cerebral anterdgrada a través de arteria axilar
derecha. Abordaje por esternotomia media; la
canulacién de la arteria axilar ha permitido reducir
significativamente la incidencia de complicaciones
neuroldgicas.

Paciente con diseccién tipo A, punto de entrada
primario en aorta ascendente, afectacién de senos
de valsalva e insuficiencia adrtica, sin mala perfu-
sién periférica: tubo valvulado con reimplante de
coronarias y hemiarco en parada circulatoria y
perfusién cerebral anterégrada por arteria axilar
derecha. En caso de no existir afectacion de los
velos adrticos puede realizarse una técnica de Da-
vid o Yacoub, con preservacion de valvula adrtica,
sustitucion de senos de valsalva y reimplante de
arterias coronarias.

Paciente con diseccién tipo A, punto de entrada
primario en aorta descendente, sin comunicacion
de ambas luces en aorta ascendente, no afectacion
de vélvula adrtica, senos de valsalva ni mala perfu-
sién periférica: Sustitucion de la aorta toracica des-
cendente proximal mediante hipotermia profunda
y parada circulatoria. Canulacidn arterial femoral o
arteria axilar izquierda y drenaje venoso fémoro-
atrial asistido por vacio. Abordaje toracotomia
postero-lateral izquierda, por 49 espacio intercos-
tal.

Todo paciente con diseccidn tipo A en cualquie-
ra de sus variantes, con evidencia clinica o radiolo-
gica preoperatoria de mala perfusidon periférica,
tras la cirugia se realizard aortografia diagnéstica, y
en su caso terapéutica mediante el implante de
stents o fenestraciones.

El tratamiento combinado de sustitucion total
de la aorta ascendente y el arco adrtico y trata-
miento endovascular de la aorta descendente en
los pacientes con diseccién tipo A, fue reciente-
mente publicada por Yan y colaboradores®.
Paciente con diseccidn tipo B complicada por dolor
persistente o aumento de derrame pleural izquier-
do, sin extension retrégrada al arco adrtico: Susti-
tucion de la aorta toracica descendente mediante
baipas izquierdo (auricula izquierda — aorta, o auri-
cula izquierda — arteria femoral) o hipotermia pro-
funda y parada circulatoria, segun las posibilidades
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de realizar pinzamiento adrtico proximal, distal o
ambos. En este ultimo caso se debe realizar canu-
lacion arterial en arco adrtico y drenaje venoso
fémoro-atrial asistido por vacio. La anastomosis
distal debe planificarse para preservacion de las
arterias intercostales T8-L2. Abordaje por toraco-
tomia postero-lateral izquierda por el 49 espacio
intercostal o doble toracotomia podstero-lateral
izquierda por 42 y 72 espacios intercostales.

e) Paciente con diseccién tipo B complicada por sin-
drome de mala perfusidon periférica (diagnodstico
clinico o TAC) con muy poco tiempo de evolucién:
cirugia emergente con la técnica del caso anterior y
angiografia diagndstica postoperatoria, que podria
convertirse en un procedimiento terapéutico en su
caso, mediante stent o fenestraciones.

f) Paciente con diseccion tipo B complicada por sin-
drome de mala perfusiéon periférica, con varias ho-
ras de evolucién, o diseccidn tipo B crénica con un
nuevo episodio de rediseccidn: angiografia diagnds-
tica/terapéutica mediante stents y fenestraciones.

En pacientes jévenes con diseccion tipo A, pue-
de considerarse la sustitucion de aorta ascendente
y arco aodrtico con la técnica de trompa de elefante,
dependiendo de la experiencia del grupo quirurgi-
co*.

éCuales son los factores de peor prondstico en la
cirugia de la aorta ascendente?
Edad mayor de 70 afios, hipotensidn, shock, presencia
de taponamiento cardiaco, insuficiencia renal o dafio
neurolégico preoperatorio, ausencia de pulso periféri-
co, anormalidades del ST en el electrocardiograma,
cirugia cardiaca previa, infarto de miocardio preopera-
torio, isquemia visceral, enfermedad pulmonar asocia-
da, y tiempo prolongado de circulacidon extracorpé-
r_ea23,43,44.

El hematoma intramural y la Ulcera penetrante de
aorta tendran la consideracién de diseccidon de aorta
tipo A o B segln su localizacion.

TRATAMIENTO ENDOVASCULAR DE LA DISECCION
TIPOB
Dake y colaboradores™, de la Universidad de Stanford,
publicaron en 1999 el primer caso de uso de un stent,
para cerrar la puerta de entrada en un AD tipo B.

La mortalidad a 30 dias en pacientes con TM es del
10 % y 19 % para el TQ*. Sin embargo la supervivencia
alejada con TM es del 60-80 % a los 4 o 5 afios y del

40-45 % a los 10 afios*".

La relaciéon entre supervivencia y permeabilidad de
la falsa luz fue evaluada en 201 pacientes, incluidos en
el grupo IRAD*; los que tenian la falsa luz permeable
presentaban mejor supervivencia a los 3 afos, que
aquellos con luz parcialmente trombosada (14 frente a
32 %).

El TQ convencional, de alta mortalidad, deberia in-
dicarse a los mas jovenes con buen estado general o
en la Enfermedad de Marfan.

Indicaciones

En los ultimos afios la cirugia endovascular en la disec-

cion tipo B, ha simplificado el abordaje y ha disminui-

do la morbilidad y la mortalidad®®®2.

Estaria indicada en las siguientes situaciones:

- Prevencidn o tratamiento de la ruptura.

- Evitar o bloquear la evolucidn de la extensidn proxi-
mal o distal.

- Cuando hay una sola puerta de entrada.

- Para disminuir la incidencia de aneurisma croénico.

A pesar de que el tratamiento endovascular se esta
utilizando con mayor frecuencia, los resultados a largo
plazo son todavia un punto de controversia®**. El
abordaje es diferente si se trata de una diseccion agu-
da, subaguda o cronica.

Hay consenso que dicho tratamiento se realice en
pacientes con:

a) Dolor refractario intratable a pesar de un agresivo
tratamiento antihipertensivo.

b) Signos de ruptura inminente detectada por angio-
grafia o TAC.

c) Luz falsa importante con riesgo de formacién de un
aneurisma a largo plazo.

d) Pacientes con didmetros adrticos mayores de 40

mm, que tienen peor evolucion a largo plazo.

e) Gran hematoma periadrtico o mediastinico.

También estaria indicado el tratamiento endovas-
cular en los casos de mala perfusion de drganos vitales
(renal o mesentérico) asociando fenestraciones o
baipas aorto-arterial.

Es importante antes de tomar ninguna decision
quirargica identificar muy bien la anatomia y hacer un
plan médico-quirurgico apropiado. Se debe conocer el
punto de entrada, posibles reentradas, extensién de la
aorta disecada, si existe o no mala perfusién, y el
estado del flujo en la luz falsa.
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El TAC, el eco transesoféagico y la resonancia mag-
nética nuclear son de utilidad, también se utiliza el eco
intravascular, aunque limitado a pocos centros hospi-
talarios.

No existe consenso en qué momento indicar el tra-
tamiento endovascular, si hacerlo en fase aguda o
esperar unas semanas para prevenir complicaciones
futuras. Parece claro que la intervencién precoz se
reserva a los pacientes que presenta complicaciones
potenciales graves. Si no hay complicaciones se puede
esperar 2 semanas.

En un metaandlisis reciente que reune 37 estu-
dios® que analizan los resultados del tratamiento en-
dovascular con stent en 184 pacientes, con el uso de la
base de datos IRAD, encuentran mejores resultados de
este respecto al TM y al TQ. En el 2006 se publicaron
los resultados de 242 pacientes con AD tipo B*®, 78 %
de los casos fueron a TM, 11 % a TQy 11 % a trata-
miento endovascular, con una mortalidad global del
12 %. La supervivencia a los 3 afios fue igual en los 3
grupos.

SEGUIMIENTO
La supervivencia de los pacientes operados es del 52 %
a los 10 afios™.

Es importante un seguimiento estricto y el control
de los factores de riesgo en especial de la TA, pues
cerca de un 30 % de los pacientes presentan pro-
gresion del tamafio del aneurisma o nuevas diseccio-
nes.

El primer TAC de control debe realizarse a los 3-4
meses del alta hospitalaria para descartar que el pa-
ciente tenga crecimiento rapido de la aorta. Si el tama-
fo es de 35-40 mm, el seguimiento sera cada 12 me-
ses, si el tamano es de 45-50 mm, seguimiento cada 6
meses. Para pacientes con deterioro de la funcidn
renal el TAC sin contraste puede ser suficiente.

El tratamiento optimo de la diseccién adrtica es
muy variable debido a multiples factores. Tanto en los
gue reciben manejo médico como en los intervenidos
quirargicamente se pueden esperar todo tipo de com-
plicaciones.

En los casos de AD crénico, algunos autores® mi-
den la velocidad de crecimiento del didmetro de la
aorta por resonancia magnética nuclear realizada cada
12 meses en pacientes estables. Si el didmetro en ese
lapso excede los 5-7 mm, lo interpretan como un
estado de inestabilidad y lo tratan con endoprétesis. El
consenso para el tratamiento del AD de aorta crénico

es similar al de los aneurismas adrticos de otra causa
(ateromatosa, micdtica, o traumatica). Aneurismas de
mas de 5,5 cm en la aorta ascendente y 6 cm en la
descendente tienen peligro de rotura y hay que indicar
tratamiento quirdrgico o endoproétesis.

El 95 % de los pacientes permanecen sin interven-
cion al afio, 90 % a los 5 afios, 74 % a los 10 afios y 65
% a los 15 afios**¥°,

Factores de riesgo que predicen la necesidad de re-

operacion

a) Sindrome de Marfan.

b) Que la puerta de entrada no haya sido ocluida.

c) Ausencia de betabloqueantes en el posoperatorio.

d) Hipertensidn arterial no controlada.

Otros autores®™**** indican la reoperacion en los AD

crénicos de aorta descendente cuando:

e) Didmetro adrtico mayor de 6,0 - 6,5 cm.

f) Crecimiento mayor de 5-7 mm en 1 afio.

g) Dolor recurrente a pesar de un control estricto de
la tension arterial.

h) Dilatacién sacular con peligro de rotura.

i) En pacientes con sindrome de Marfan con creci-
miento mayor de 3-5 mm/afio.

RECOMENDACIONES

La Sociedad Europea de Cardiologia publica en el afio

2001% |as siguientes recomendaciones:

- Tratamiento inicial en los AD tipo A: indicar beta
bloqueantes, y analgésicos. Realizar un ecocardio-
grama transtoracico o transesofagico y llamar al
cirujano; el TAC es la técnica mas utilizada en el
diagndstico de diseccidn adrtica, sensibilidad mayor
del 90 % y especificidad del 85 %.

- Se indica TQ si aparece taponamiento en el Eco. Si
existe insuficiencia adrtica, resuspension de la val-
vula; en caso de aneurisma de los senos de valsalva
unido al AD (Marfan), colocacién de tubo valvula-
do. Si aparece obstruccién de alguna de las ramas
de la aorta, la colocacidon de un stent o fenestra-
cién.

- Tratamiento de los AD tipo B: el TM es de eleccidn,
si aparecen complicaciones como expansion tem-
prana, dolor recurrente, afectacion isquémica o
rotura se indicard TQ.

- En la diseccidn crénica la utilizacion de resonancia
magnética nuclear es lo aconsejable. La angiografia
estd indicada en los pacientes que se decide inter-
vencionismo percutaneo.
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- Siaparece infeccion de la proétesis, se debe efectuar
una reseccion de todo el tejido infectado y coloca-
cion de un homoinjerto.

Posteriormente en el aino 2010 se publicaron las
guias para el diagndstico y tratamiento de los pacien-
tes con enfermedad de la aorta, aprobados por la
ACCF/AHA/AATS/ACR/ASA/SCAI/SIR/STS/SVM®?:

Sospecha de tener una diseccidén adrtica: son pa-
cientes de riesgo aquellos con antecedentes de Sindro-
me de Marfan, Ehlers-Danlos, Loeys-Dietz, etc; muta-
ciones genéticas tipo FB1, TGFBR1, ACTA 2 y MYH11,
historia familiar de aneurisma de aorta, manipulacion
reciente de la aorta. Pacientes con dolor toracico ante-
rior, posterior, o abdominal brusco, de alta intensidad,
asociado a déficit de pulsos o trastorno neuroldgico
con soplo de insuficiencia adrtica de reciente apari-
cion.

La guia62 trata extensivamente el diagndstico y
tratamiento de todos los aneurismas, incluidas las di-
secciones.

CONCLUSIONES

La diseccion adrtica aguda es una enfermedad con una
alta tasa de mortalidad y morbilidad si no se trata en
forma adecuada y precoz. Debe sospecharse diseccidn
de aorta en aquellos pacientes con dolor toracico in-
tenso, hipertensién y con electrocardiograma normal
o no concluyente. Con el diagndstico de diseccion
adrtica tipo A no se debe dilatar la indicacidon quirir-
gica, dado que la mortalidad es horaria. En las de tipo
B el tratamiento médico con control estricto de la
tension arterial y betabloqueantes es lo aconsejable,
reservando la indicaciones quirurgicas para los enfer-
mos con complicaciones, ya sea con tratamiento endo-
vascular o quirurgico.
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RESUMEN

Introduccion: La diseccidén adrtica es una enfermedad de prondstico muy reservado,
con una elevada mortalidad, aun cuando se diagnostique precozmente y se realice la
intervencidn quirdrgica adecuada.

Objetivo: Describir algunas caracteristicas de los fallecidos por diseccién adrtica en
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Cuba.

Método: Se realizé un estudio retrospectivo de corte transversal, que incluyé 888 fa-
llecidos con diagnéstico de diseccidn adrtica, incluidos en el Sistema Automatizado de
Registro y Control de Anatomia Patoldgica (SARCAP) en Cuba, desde el afio 1962 has-
ta el 2004.

Resultados: Predominaron los grupos etarios de 65-74 y 75-84 afios, con 266 (30,0 %)
y 210 (23,6 %) defunciones, respectivamente. El mayor nimero de muertes [496 (55,9
%)] ocurrid en las primeras 24 horas. La diseccidn adrtica tipo A de Stanford fue la de
mayor frecuencia [535 diagnodsticos (61,1 %)]. La causa bdasica de muerte mas encon-
trada fue la propia diseccién adrtica (61,6 %) y la causa directa, el hemopericardico
(43,9 %). El indice de coincidencia diagndstica fue de 33,5 % en la causa bdsica y de
28,8 % en la directa.

Conclusiones: Los fallecidos por diseccion adrtica en Cuba, durante los 42 afios estu-
diados, tuvieron predominantemente una diseccién tipo A de Stanford, mas de 55
afios de edad y una estadia hospitalaria menor de 2 meses. El mayor nimero de muer-
tes ocurrié en las primeras 24 horas y el indice de coincidencia diagndstica fue bajo.
Palabras clave: Diseccion aértica, Necropsia, Coincidencia diagnéstica, SARCAP

Behavior of mortality due to aortic dissection in Cuba

ABSTRACT

Introduction: Aortic dissection is a disease of poor prognosis, with a high mortality
rate, even when it is diagnosed early and the adequate surgery is performed.
Objectives: To describe some characteristics of the patients who died due to aortic
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dissection in Cuba.

Method: A retrospective cross-sectional study was conducted. It included 888 de-
ceased patients with a diagnosis of aortic dissection, who were registered in the
Automated Registration and Control System of Anatomical Pathology (SARCAP, for its
acronym in Spanish) in Cuba, from 1962 to 2004.

Results: The age groups from 65 to 74 and from 75 to 84 years predominated, with
266 (30.0%) and 210 (23.6%) deaths, respectively. The largest number of deaths [496
(55.9%)] occurred in the first 24 hours. Stanford type A aortic dissection was the most
frequent type [535 diagnoses were made (61.1%)]. The most common underlying
cause of death was aortic dissection itself (61.6 %) and the most common direct cause
of death was hemopericardium (43.9%). The rate of diagnostic agreement was 33.5 %
in the underlying cause and 28.8 % in direct cause.

Conclusions: During the 42 years covered by the study, the patients who died from
aortic dissection in Cuba predominantly had Stanford type A dissections, were over 55
years of age and had a hospital stay of less than 2 months. The largest number of

deaths occurred in the first 24 hours and the rate of diagnostic agreement was low.
Key words: Aortic dissection, Necropsy, Diagnostic agreement, SARCAP

INTRODUCCION

La diseccion adrtica (DAo) fue descrita por el recono-
cido anatomista y patélogo italiano Geovani Batista
Morgagni, en 1761. Fue estudiada y definida como
aneurisma disecante por el médico francés René Théo-
phile Hyacinthe Laenec en 1819, y fue diagnosticada
clinicamente por primera vez por Swaine y Latham en
1885 y 1886, respectivamentel. Consiste en un desga-
rro de la capa intima del vaso, que expone la capa
media previamente enferma a la fuerza sistdlica intra-
luminal de la sangre. Esta sangre penetra en la capa
media y divide a la pared vascular en dos planos. El
espacio lleno de sangre en las capas disecadas se
convierte en falsa luz. Este proceso de diseccion se
extiende en una longitud variable a lo largo de la aor-
ta, generalmente en direccion anterégrada y, a veces,
en sentido retrégrado desde el sitio de desgarro inti-
mal**,

El término aneurisma disecante se continda utili-
zando por algunos profesionales médicos en la actuali-
dad; sin embargo, este concepto ha sido sustituido por
diseccién adrtica desde hace varias décadas. El aneu-
risma y la DAo son enfermedades independientes®. La
primera se puede presentar generalmente de forma
aguda®, aunque posteriormente al desgarro, ocurre
dilatacién subsecuente progresiva de la pared externa
debilitada de la aorta. Por otra parte el deterioro gra-
dual de la pared adrtica en aneurismas cronicos puede
provocar diseccion. Por tal motivo el término aneuris-
ma disecante se debe reservar solamente para esta
ultima posibilidad.

A finales del siglo pasado se introdujo el concepto
de sindrome adrtico agudo, definido como un proceso
agudo de la pared adrtica que condiciona un riesgo de
rotura elevado con una alta morbilidad y mortalidad y
que incluye: la DAo, el hematoma intramural, la Ulcera
penetrante, y otros cuadros como el aneurisma tora-
cico sintomatico o roto, la transeccién aodrtica y las
fistulas aorto-pulmonares, como complicacion erosiva
del aneurisma’.

La DAo es considerada hoy una enfermedad catas-
tréfica, con una incidencia estimada de 5 a 30 casos
por millén de habitantes. Cerca de 10.000 casos por
afio en los Estados Unidos sufren diseccién aértica®*°.
Su evolucidon natural sin tratamiento quirdrgico es
fatal, un numero considerable de enfermos muere sin
recibir atencién hospitalaria. El diagndstico de DAo no
se realiza en el 38 % de los pacientes y alcanza una
cifra de 28 % en necropsias”. La muerte por DAo pue-
de estar en relacién con ruptura adrtica, taponamien-
to cardiaco, insuficiencia adrtica aguda grave, o infarto
agudo de miocardio por afectacién de las coronarias.
La evolucién del paciente con recurrencia de dolor, la
presencia de shock, paro cardiorrespiratorio, y una
pericardiocentesis con liquido sanguinolento hace sos-
pechar la presencia de una DAo de la aorta ascendente
que se rompe en cavidad pericardica™™.

En nuestro pais se han realizados varios estudios
sobre DA0™™ que incluyen ensayos clinicos y necrépsi-
cos, donde se han expuesto la incidencia y la frecuen-
cia de dicha enfermedad, asi como los aspectos
fundamentales de su diagndstico y tratamiento. Por tal
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motivo se decidié realizar esta investigacién, con el
objetivo de implicar una muestra casi total de nuestro
pais, en mas de cuatro décadas, y asi proporcionar
continuidad a los trabajos que antecedieron en el
conocimiento de esta enfermedad.

METODO
Se realiz6 un estudio retrospectivo de corte trans-
versal, que incluyd 888 protocolos de necropsias con
diagndstico de DAo, in-
cluidos en el Sistema Au-
tomatizado de Registro y

con total de 101.082 necropsias, realizadas por dece-
nas de especialistas de Anatomia Patoldgica. En los
primeros tres afios no se informaron casos con DAo,
aunque cabe sefialar que el primer quinquenio, inclu-
y6 fallecidos de un solo centro. Posteriormente se
fueron incorporando otros hospitales hasta formar la
red actual. Los aflos de mayor incidencia de esta en-
fermedad fueron 1994 y 2000, con 133 y 103 necrop-
sias, en ese orden.

Tabla 1. Distribucion de la muestra, segun la clasificacion de Stanford y DeBakey.

Control de Anatomia Pa- Stanford Tipo A Stanford Tipo B

tolégica (SARCAP) en Cu- Ne Ne

ba desde el afno 1962 DeBakey | 253 285

hasta el 2004. DeBakey llI 345 38,9 888 100
La DAo se clasificé se- DeBakey II 290 32,6

gun la clasificacién ana- Total 543

tdmica y fisiopatolégica

de la Universidad de Stan-

ford, propuesta por Daily

et al.*® en 1970. La cual se subdivide en:

- Tipo A: diseccidon que afecta la aorta ascendente,
que se corresponde con los tipos | y Il de DeBakey™.

- Tipo B: diseccion que no afecta la aorta ascenden-
te, que concierne el tipo Il de DeBakey.

Fuente: SARCAP.

Para la correlacidn clinico-patolégica se siguieron
los siguientes criterios:
- Si: Cuando la correlacién fue total o parcial.
- No: Cuando no hubo correlacién o los datos fueron
insuficientes.

Se construyeron distribuciones de frecuencias uniy
bivariadas con representacién grafica. Se aplicaron
pruebas de homogeneidad chi-cuadrado y de propor-
ciones para muestras apareadas, con caracteristicas
mutuamente excluyentes. Las pruebas de hipotesis, al
igual que la estimacion requirieron muestras aleato-
rias. Si no se puede justificar la aleatoriedad de la
muestra entonces los resultados de las pruebas no son
confiables, pero puede utilizarse su informaciéon como
ayuda para decidir con lo observado en las tablas 4 y
5.

RESULTADOS

Nuestro estudio incluyé todas las necropsias realizadas
en pacientes con mas de 15 afios de edad, en 43 cen-
tros de todo el pais, desde el afio 1962 hasta el 2004,

61,1 345 38,9 888 100

De acuerdo al tipo de DAo, segun la clasificacion de
Stanford (Tabla 1), predominé el tipo A, en 543 fa-
llecidos (61,1 %), de las cuales, 253 (28,5 % del total)
correspondieron al tipo | de DeBakey y 290 (32,6 % del
total) al tipo II. En 390 necropsias se constaté derrame
pericardico por rotura de la diseccién a dicha cavidad.
Las disecciones tipo B de Stanford y tipo Il de DeBakey
se encontraron en 345 fallecidos (38,9 %), incluidas

Tabla 2. Distribucién de la muestra por grupos de edad.

Grupos etarios

(afios) NE %
15-24 1 0,1
25-34 3 0,3
35-44 26 2,9
45-54 76 8,6
55-64 177 19,9
65-74 266 30,0
75-84 210 23,6
85-94 108 12,2
295 5 0,6
Edad no precisada 16 1,8
Total 888 100

Fuente: SARCAP
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Tabla 3. Distribucidon de la muestra segun estadia hospitalaria.

Dias Frecuencia % Acumulado %

0 (<24 h) 496 55,9 496 55,9
1-3 209 23,5 705 79,4
4-7 76 8,6 781 88,0

8-14 53 5,9 834 93,9
15-21 28 3,2 862 97,1
22-30 14 1,6 876 98,7
31-60 11 1,2 887 99,9
>60 1 0,1 888 100,00

Fuente: SARCAP

Tabla 4. Distribucion de la muestra segiin causas basica y
directa de muerte.

Causas de muerte Ne %

Causa basica*

Diseccién adrtica 541 61,6
Ateroesclerosis 127 14,3
Degeneracion quistica de la media 119 13,4
HTA 82 9,2
Total 869 98,5
Causa directa**

Hemopericardio 390 43,9
Choque 164 18,5
Hemotdrax 38 4,3
Anemia Aguda 37 4,2
Bronconeumonia 37 4,2
Total 666 75,1

*7=18.996; p =0.000
** 7 =10.143; p = 0.000
Fuente: SARCAP

Tabla 5. Distribucidn de la muestra segun coincidencia diagndstica.
Coincidencia diagndstica

Causa directa de muerte*

Coincidencia Ne % Coincidencia Ne
Si 297 33,5 Si 255
No 591 66,5 No 633

Causa basica de muerte**

61 rotas a pleura y 81 a cavidad peritoneal.

La edad promedio fue de 69 afios, con un rango
entre 20 y 100 afios (Tabla 2). Por otra parte,
existe relacién entre la DAo y el incremento de la
edad, observandose un mayor nimero de casos a
partir de los 50 afios. Los grupos etarios mas
afectados fueron los comprendidos entre 65-74 y
75-84 aios, con 266 (30,0 %) y 210 (23,6 %) falle-
cimientos, respectivamente.

Respecto a la estadia hospitalaria (Tabla 3), se
encontré el mayor numero de fallecidos durante
las primeras 24 horas con un total de 496 casos
(55,86 %), secundado por las defunciones ocurri-
das entre el primer y tercer dia, con 209 casos
(23,86 %), lo que hace un acumulado de 79,39 %.
Este parametro fue ascendiendo con el transcurso

de los dias hasta completar el 99,9 % a los 60 dias; es
decir, que el 99,9 % de los casos fallecié en el trans-
curso de dos meses. Sélo un enfermo tuvo una estadia
hospitalaria mayor. La mortalidad se incrementd con
el decursar del tiempo.

En la Tabla 4 se pue de observar la distribucién de
la muestra segun las causas basica y directa de muer-
te. Referente a la causa basica, la DAo fue la de mayor
incidencia, encontrada en 541 certificados de defun-
cién (61,6 %), seguida de la ateroesclerosis (14,3 %) y
la degeneracion quistica de la media (13,4 %), y por ul-
timo la HTA, con 9,2 %. Es decir el 98,5 % de las causas
basicas de la muerte fueron alteraciones vasculares,
las cuales estdan muy relacionadas en la génesis de los
sindromes adrticos.

Respecto a la causa directa de muerte, el hemope-
ricardio resultd la mas frecuente, encontrada en 390
fallecidos (43,9 %); seguido por el shock, diagnosticado
en 164 necropsias (18,5 %). El tercer lugar lo ocupd el
derrame pleural diagnosticado en 38 defunciones
(4,3 %), y por ultimo la bronconeumonia y la anemia
aguda, encontradas en 37 necropsias (4,2 % para cada
causa).

Referente a la coincidencia diagnds-
tica en la causa directa (Tabla 5), hubo
correlacién clinico-patoldgica total y
parcial sélo en el 33,5 % de la muestra.
Similar a la causa basica, con una co-
rrelacion de 28,8 %. Estos resultados
muestran indices de discrepancia diag-
nostica elevados.

%
28,7

71,3

* 2= 63.759; p< 0.05
** y2=127.162; p< 0.05
Fuente: SARCAP
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DISCUSION

Con el descenso en la practica de necropsias durante
las tres ultimas décadas en la mayoria de los paises del
mundo, la obtencidon de una casuistica extensa resulta
muy complicada. A pesar de la importancia médico-
legal y docente que acompana dicho procedimiento,
su empleo es cada vez mas escaso™®?°. En Cuba se han
logrado mantener niveles aceptables en los estudios
post mortem, aunque no estd exento de dicha crisis.
Desde 1991 hasta 2011, los indices de necropsias en
nuestro pais, sin incluir fetos, fueron superiores al
33 % y en fallecidos hospitalarios se han mantenido
cercanos al 60 %, en ese mismo periodo®.

En la actualidad existen numerosas clasificaciones
de DAo, aunque la de Stanford mantiene la hegemo-
nia, producto de su utilidad desde el punto de vista
fisiopatoldgico??. La afectacion de la aorta ascenden-
te influye en el prondstico y la conducta posterior. Es
decir, cuando el desgarro incluye la aorta ascendente,
el tratamiento es siempre quirdrgico. Contrariamente
si la diseccién no afecta dicho segmento, la conducta
terapéutica puede ser médica o endovascular®»®.

La DAo es una enfermedad que afecta fundamen-
talmente a personas de la tercera edad. Nuestros
resultados son similares a los encontrados en pres-
tigiosos estudios como el IRAD'**% y el RESA?, donde
predominan los pacientes de mas de 60 afios, proba-
blemente por la pérdida de elasticidad y distensibili-
dad adrticas relacionado con el envejecimiento. Histo-
l6gicamente la aorta senil muestra fragmentacién de
la elastina y aumento concomitante de colageno, que
favorece la disminucidn fisioldgica de la distensibilidad
e incrementa el consumo de oxigeno del miocardio
entre 20 y 40 %. Datos experimentales recientes en
modelos animales sugieren que el deterioro del flujo
de la vasa vasorum hacia la pared de la aorta deter-
mina un aumento de su rigidez con cambios histold-
gicos semejantes a los del envejecimiento®.

La mortalidad de la DAo sin tratamiento quirargico
aumenta un 1 % por cada hora posterior al inicio de
los sintomas?®, lo que resulta que mas de un tercio de
los enfermos con esta enfermedad mueran en las
primeras 24 horas, la mitad en 48, dos tercios en las
primeras dos semanas y casi el 90 % en los primeros 3
meses. El riesgo de muerte aumenta en los pacientes
con complicaciones, tales son la rotura adrtica, el
accidente cerebrovascular, la isquemia visceral, el
taponamiento cardiaco y la insuficiencia circulatoria.
Datos de registros importantes sobre DAo aguda

muestran que, en ausencia de una reparacién quirdr-
gica inmediata, el tratamiento médico se asocia con
una elevada mortalidad. Incluso con reparacion quirur-
gica, las tasas de mortalidad intrahospitalaria son del
10 % tras el primer dia, del 12 % a los 2 dias y de casi el
20 % a las 2 semanas>®*.

En alrededor del 40 % de los fallecidos en nuestra
investigacién no se planted la DAo como causa basica.
En este grupo se incluyen las degeneraciones quistica
y ateroesclerédtica de la media, y la hipertensién arte-
rial. La quistica se define como un proceso degenera-
tivo de la capa media, con pérdida o fragmentacién de
las fibras eldsticas y células musculares lisas. La ma-
yoria de las disecciones que aparecen en personas
jovenes obedecen generalmente a anormalidades con-
génitas del tejido conectivo, que afectan la capa media
de la aorta®**. Por su parte la degeneracion atero-
esclerdtica es la alteracién de la capa intima con
formacion de grandes placas de ateroma que acaban
produciendo una destruccién de las fibras elasticas y
células musculares lisas de la capa media, lo que
provoca debilidad y dilatacién de la pared. La enferme-
dad hipertensiva incrementa la tensién absoluta sobre
la pared arterial, la fuerza de contraccion del ventri-
culo izquierdo (dp/dt) y el consumo miocérdico de
oxigeno. Todo esto intensifica el dafio crénico de la
pared arterial y el riesgo de diseccién o rotura®.

En el presente estudio, el aumento de la incidencia
del hemopericardio estd en relacién con el predominio
de la DAo tipo A de Stanford. La acumulacién de san-
gre en el saco pericardico tiene una relacidn anato-
mica con el sindrome adrtico agudo, producto que el
mayor nimero de DAo afectan su porcidn ascendente.
En el 65 % de los casos el sitio de rotura intimal se
localiza en dicha porcidn, preferentemente dentro de
sus primeros 5 centimetros. Este desgarro puede pro-
gresar y romperse en la cavidad pericardica, lo que
incrementa el volumen vy la presion dentro de la mis-
ma. Estas alteraciones, cuando se producen de forma
aguda, hacen que el pericardio se ponga tenso vy
pierda su elasticidad. Cuando las presiones intraperi-
cardicas superan las intracavitarias, el colapso circula-
torio y la muerte son inevitables si no se realiza una
evacuacion urgente del liquido®***>. Alrededor de un 10
% de los pacientes con diagndstico de DAo tipo A de
Stanford, sufren taponamiento cardiaco con elevado
riesgo de muerte®®**’.

Por su parte, el shock estd vinculado con las pér-
didas sanguineas, el dolor y el fallo cardiaco es secun-
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dario a la insuficiencia adrtica aguda o a infarto agudo
de miocardio. El derrame pleural guarda relacién con
las disecciones de la aorta toracica y es mas frecuente
gue ocurra en la pleura izquierda. La bronconeumonia
se encontro en enfermos que sobrevivieron los prime-
ros dias, y es debida a complicaciones intrahospitalaria
sépticas, pues no guardan relacién directa con la causa
gue generd su ingreso, en la mayoria de los casos, en
unidades de cuidados intensivos.

La DAo presenta un cuadro clinico muy bien defini-
do, pero su comienzo agudo, puede desorientar al
médico. En la mayoria de las ocasiones se diagnostica
infarto de miocardio™, tromboembolismo pulmonar,
pericardititis’> y otras afecciones. Las discrepancias
clinico-patolégicas oscilan entre 25 y 52 %, pero cuan-
do se analizan particularmente los sindromes adrticos
estos porcentajes estan cercanos e incluso superiores
al 50 %***. Gee® encontré 58,8 % de discrepancia en
el aneurisma adrtico, Cameron y McGoogan®,57,9 %y
Fares et al.*, 64,2 %; resultados que coinciden con los
del presente estudio. Ademas, en un estudio realizado
en la provincia de Cienfuegos en 55 fallecidos por DAo,
el diagndstico al ingreso sdlo se corroboré en el 18,18
% de los casos™; contrariamente, Battle et al.** sélo
encontraron un indice de discrepancia de 28,1 %.

CONCLUSIONES

Los fallecidos por DAo en Cuba, durante los 42 afios
estudiados, tuvieron predominantemente una DAo
tipo A de Stanford, mas de 55 afios de edad y una
estadia hospitalaria menor de 2 meses. El mayor nu-
mero de muertes ocurrid en las primeras 24 horas y el
indice de coincidencia diagndstica fue bajo.
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RESUMEN

Introduccion: El diagnéstico y tratamiento intervencionista es una modalidad a
distancia en el mundo desarrollado, en los hospitales que no cuentan con servicio de
Cardiologia Intervencionista. Este es el caso del Hospital Calixto Garcia, desde donde
se remiten los pacientes a dos hospitales cercanos.

Objetivo: Caracterizar el tratamiento intervencionista de los pacientes ingresados en
la sala de cuidados coronarios del mencionado hospital.

Método: Se realizd un estudio descriptivo y transversal desde enero de 2003 hasta
diciembre de 2009, se revisaron las historias clinicas y la base de datos de los
Servicios de Hemodinamica y Cardiologia Intervencionista del Instituto de Cardiologia
y Cirugia Cardiovascular, y del Hospital Militar Carlos J. Finlay.

Resultados: Se realizaron 841 coronariografias, predominé el sexo masculino con 559
casos (66,5 %), edad media de 58 afios, los factores de riesgo mas frecuentes fueron:
hipertension arterial 613 (72,9 %), tabaquismo 277 (32,9 %), dislipidemia 164 (19,5 %)
y diabetes mellitus 138 (16,4 %). El 65 % de los pacientes tenia lesiones
angiograficamente significativas, 272 (32,3%) enfermedad de 1 vaso y 276 (32,8 %)
enfermedad de 2 y 3 vasos. Se realizaron 327 (38,9 %) angioplastias coronarias,
predominantemente en hombres 239 (73 %), con igual comportamiento de los
factores de riesgo. Los diagndsticos clinicos mas frecuentes en este grupo fueron:
sindrome coronario agudo sin elevacién del segmento ST 145 (44,3 %), angina estable
cronica 106 (32,4 %) y sindrome coronario agudo con elevacion del segmento ST 61
(18,7 %). La arteria mas afectada e intervenida fue la descendente anterior. El stent
metalico Apolo de 3,0 x 18 mm fue el mas utilizado. El procedimiento fue exitoso en
el 95,7 % de los casos.

Conclusiones: El tratamiento percutdneo es una opcién valida para los pacientes
ingresados en centros que no dispongan de servicio de cardiologia intervencionista.
Palabras clave: Angioplastia coronaria, Coronariografia, Intervencionismo coronario
percutaneo, Enfermedad coronaria
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Diagnosis and interventional treatment in patients of the General
Calixto Garcia Hospital

ABSTRACT

Introduction: The diagnosis and interventional treatment is a distance service in the
developing world, in hospitals that do not have interventional cardiology services.
This is the case of the Calixto Garcia Hospital, where patients are referred to two
nearby hospitals.

Objectives: To characterize the interventional treatment of patients admitted to the
coronary care ward of the above hospital.

Method: A descriptive cross-sectional study was conducted from January 2003 to
December 2009. The medical records and the databases of the Cardiac
Catheterization and Interventional Cardiology Departments from the Institute of
Cardiology and Cardiovascular Surgery and the Carlos J. Finlay Military Hospital were
reviewed.

Results: 841 coronary angiograms were performed. There was a predominance of
males with 559 cases (66.5 %), the mean age was 58 years, the most common risk
factors included hypertension 613 (72.9%), smoking 277 (32.9%), dyslipidemia 164
(19.5%) and diabetes mellitus 138 (16.4%). Angiographically significant lesions were
found in 65% of patients; 272 patients (32.3%) had 1-vessel disease and 276 (32.8%)
had 2 and 3-vessel disease. A total of 327 (38.9%) coronary angioplasties were
performed, predominantly in men 239 (73%), with a similar behavior of the risk
factors. The most common clinical diagnoses in this group included acute coronary
syndrome without ST segment elevation 145 (44.3%), chronic stable angina 106
(32.4%) and acute coronary syndrome with ST segment elevation 61 (18.7 %). The
most affected and treated artery was the left anterior descending artery. The 3.0 x 18
mm metal stent Apolo was the most used stent. The procedure was successful in
95.7 % of cases.

Conclusions: Percutaneous treatment is a valid option for patients admitted to cen-
ters that do not have the interventional cardiology service.

Key words: Coronary angioplasty, Coronary angiography, Percutaneous coronary
intervention, Coronary artery disease

INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares son, en la actuali-
dad, la principal causa de muerte en los paises indus-
trializados y se espera que también lo sea en los paises
en vias de desarrollo en el afio 2020". Entre ellas, la
enfermedad arterial coronaria (EAC) es la manifesta-
cion mas prevalente y tiene una alta morbilidad y
mortalidad.

En 1990, las enfermedades cardiovasculares (ECV)
representaron el 12,9 % de la mortalidad del mundo,
esta cifra se eleva a 30,4 % en 1999. Solamente en
Estados Unidos ocurren 1,5 millones de infartos anual-
mente, de ellos casi 500.000 son fatales?. Son causa de
alrededor de 30 % del total de defunciones en América
Latina y el Caribe, y alin se mantiene una elevada
letalidad en la cardiopatia isquémica en numerosos

paises. El estudio MONICA, realizado por la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS) en 37 poblaciones de
21 paises sefiala que la letalidad por esta enfermedad,
varia entre paises de forma notable, se obtuvo una
media de 49,0 % entre los hombres y 53,8 % entre las
mujeres3.

Los datos publicados de la actividad intervencio-
nista percutanea y quirurgica en el mundo confirman
gue la angioplastia coronaria transluminal percutanea
(ACTP) supera en nimero de procedimientos a la ciru-
gia coronaria. En 1995 se efectuaron en el mundo
700.424 angioplastias coronarias (127 por millén de
habitantes) y 583.228 intervenciones quirurgicas de
revascularizacidon coronaria (106 por millén de habi-
tantes).

Datos del registro de la Sociedad Latinoamericana
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de Cardiologia Intervencionista (SOLACI) sefialan que
desde 1998 hasta el 2004 se computaron los datos de
20 paises, correspondientes a 618 laboratorios de
cateterismo cardiaco con 1.278 cardidlogos interven-
cionistas. En esos seis aflos se realizaron un millén
329.865 procedimientos; de ellos 326.229 de diagnds-
tico.

En Cuba, la cardiopatia isquémica constituye tam-
bién la principal causa de muerte y alcanzan mas del
30 % de la mortalidad global, en su mayor parte atri-
buida a infarto agudo de miocardio, originando mas de
10.000 muertes al afio, con un mayor numero de
hombres que de mujeres. En la ultima década, las
tasas por 100.000 habitantes no han sufrido grandes
modificaciones®.

En nuestro pais se ha producido un incremento en
la actividad intervencionista, en los ultimos 7 afios
(2003-2009), desde 1.022 procedimientos en el 2003
hasta 2.115 en el 2009.

El diagndstico y el tratamiento intervencionista es
una modalidad a distancia en el mundo desarrollado,
en los hospitales que no cuentan con servicio de car-
diologia intervencionista. El Servicio de Cardiologia del
Hospital Calixto Garcia, a pesar de no tener Servicio de
Hemodinamica, ha realizado 1.168 procedimientos
hasta diciembre del 2009, en los centros donde si
existe este servicio [Instituto de Cardiologia y Cirugia
Cardiovascular (ICCCV) y Hospital Militar Carlos J. Fin-
lay], con un leve aumento durante los Ultimos afios.

El presente trabajo tiene como objetivo caracte-
rizar el tratamiento intervencionista de los pacientes
ingresados con el diagndstico de algun tipo de cardio-
patia isquémica, aguda o crénica.

METODO

Se realizé un estudio descriptivo y transversal. La mues-
tra quedd constituida por los pacientes mayores de 18
afios ingresados con diagndstico de angina estable
cronica (AEC), sindrome coronario agudo sin elevacion
del segmento ST (SCASEST) y con elevacién de dicho
segmento (SCACEST), atendidos en la sala de coronario
del Hospital Universitario General Calixto Garcia desde
enero del 2003 hasta diciembre del 2009, a los que se
les realizd intervencionismo coronario percutaneo (ICP)
diagndstico o terapéutico en los Servicios de Hemodi-
namica y Cardiologia Intervencionista del ICCCV y del
Hospital Militar Carlos J. Finlay.

A partir de las historias clinicas y las bases de datos
de ambos servicios, se recogieron variables demografi-
cas y clinicas, factores de riesgo coronario, nimero de
vasos enfermos, arteria enferma/tratada, resultados y
mortalidad durante el procedimiento.

Criterios de inclusion

Pacientes ingresados en el mencionado hospital con
diagndstico de AEC, SCASEST y SCACEST que fueron re-
mitidos a ICP.

Criterios de exclusion
Pacientes en los que la forma de reperfusion coronaria
no haya sido ICP.

Las variables cuantitativas se expresan en valores
medios y las cualitativas o categédricas en frecuencias
medias y relativas. Los resultados se muestran a través
de tablas y graficos.

El procedimiento intervencionista se realizd previo
consentimiento informado del paciente.

Tabla 1. Distribucidn de los procedimientos intervencionistas segin edad y sexo.

Coronariografias ACTP

Edad (afios) Femenino Masculino Total % Femenino Masculino Total %

20-29 1 3 4 0,5 0 0 0 0
30-39 12 19 31 3,7 4 10 14 4,3
40 - 49 59 98 157 18,7 12 43 55 16,8
50-59 75 197 272 32,3 23 81 104 31,8
60 - 69 96 191 287 34,1 35 86 121 37
70 y mas 39 51 90 10,7 14 19 33 10,1
Total 282 559 841 100 88 239 327 100

Fuente: Historias Clinicas y Base de datos de los Servicios de Hemodinamica.
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Tabla 2. Distribucion de los procedimientos intervencionistas segiin
factores de riesgo.

Factores de riesgo Coronariografias %

Diabetes mellitus 138 16,4
HTA 613 72,9
Tabaquismo 277 32,9
Dislipidemia 164 19,5
Obesidad 103 12,2

62 18,9
239 73,1
141 43,1

67 20,5

32 9,8

mm fue el mas utilizado de forma ge-
neral. La mortalidad durante el proce-
dimiento diagnostico fue de 0,4 %.

Se realizaron 327 (38,9 %) ACTP,
predomind el sexo masculino 239 (73
%) (Tabla 1). Al igual que en la corona-
riografia, los factores de riesgo princi-
pales fueron la HTA 239 (73,1 %), vy el
tabaquismo 141 (43,1 %) (Tabla 2). El
procedimiento fue exitoso en el 95,7

Fuente: Historias Clinicas y Base de datos de los Servicios de Hemodinamica.

Tabla 3. Distribucion de los procedimientos intervencionistas segin

diagndstico clinico.

Diagnéstico clinico Coronariografias %

% de los casos (Grafico 1).

En el Gréafico 2 podemos apreciar la
evolucién que ha tenido la cardiologia
intervencionista en la sala de cuidados
coronarios del Hospital Calixto Garcia,
a pesar de contar con Servicio de He-
modinamica a distancia.

SCACEST 102 12,1 61 18,7
SCASEST 328 39,0 145 44,3
AEC 382 45,4 106 32,4
Valvulopatias 17 2,0 3 0,9
Otros 12 1,4 12 3,7
Total 841 100 327 100

DISCUSION

En nuestro estudio se agrupan las ca-
racteristicas sociodemograficas de los
pacientes estudiados, donde se obser-
va un predominio del sexo masculino,

con una edad media de 58 afios, lo cual

Fuente: Historias Clinicas y Base de datos de los Servicios de Hemodinamica.

RESULTADOS

Se realizaron 841 coronariografias, predomi-
né el sexo masculino con un total de 559
pacientes (66,5%), la edad media fue de 58
afios, con un rango entre 25 y 90 afios (Tabla
1). Los factores de riesgo mas frecuentes
(Tabla 2) fueron la hipertension arterial (HTA)
613 (72,9 %) y el tabaquismo 277 (32,9 %),
seguidos en orden descendente por dislipi-
demia 164 (19,5 %) y diabetes mellitus 138
(16,4 %).

Los diagndsticos que motivaron el proce-
dimiento (Tabla 3) fueron: AEC 382 (45,4 %),
SCASEST 328 (39 %), SCACEST 102 (12,1 %),
valvulopatias 17 (2 %) y otros 12 (1,4 %). El
34,8 % de los pacientes no tenian estenosis
angiograficamente significativas, mientras que
276 (32,8 %) tenian enfermedad multivaso
(Tabla 4).

La arteria mas afectada y, en consecuen-
cia, mas tratada, fue la descendente anterior
(Tabla 5). El stent metalico Apolo de 3,0 x 18

Tabla 4. Distribucion de los procedimientos intervencionistas
segln numero de vasos enfermos.

Enfermedad Coronariografias %

1 vaso 272 32,3 272 83,2
2 vasos 158 18,8 49 14,9
3 vasos 118 14,0 6 1,8
ACESLAS 293 34,8 0 0
Total 841 100 327 100

Abreviaturas: Arterias coronarias epicardicas sin lesiones
angiograficamente significativas (ACESLAS)

Gréfico 1. Resultados del ICP.

FALLIDO NO
COMPLICADO
2,4%

Fuente: Historias Clinicas y Base de datos de los Servicios de

Hemodinamica.
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Tabla 5. Distribucidon de los procedimientos intervencionistas
segun la arteria afectada/tratada*.

ta prevalencia’.
El tabaquismo es un factor de riesgo car-

Arteria Coronariografias % diovascular independiente y principal causa

prevenible de ECV. La nicotina altera la activi-
Tcl 37 44 / 21 dad del sistema nervioso central y descontro-
DA 263 31,3 165 50,5 la los niveles de catecolaminas circulantes,
Cx 177 21,0 57 17,4 aumenta la frecuencia cardiaca, la contractili-
cD 248 295 143 437 dad y el consumo de oxigeno; ademas activa

Fuente: Historias Clinicas y Base de datos de los Servicios de

Hemodinamica.

* Los porcentajes fueron calculados en base al total de
coronariografias (841) y ACTP (327).

Abreviaturas. TCI: tronco coronario izquierdo, DA: descendente
anterior, Cx: circunfleja, CD: coronaria derecha.

Grafico 2. Evolucion de la Cardiologia Intervencionista en la Sala

de Coronarios del Hospital Calixto Garcia.

200
150

100

2003

2004

2005 2006 2007
2008
2009

2003
34
11

2004
56
59

2005
a7
141

2008
54
172

2007
30
a3

2008
62
183

2009
54
92

EACTP
=CORO

Fuente: Historias Clinicas y Base de datos de los Servicios de
Hemodinamica.

se corresponde con los resultados encontrados en es-
tudios nacionales®, donde se precisa la tendencia al
envejecimiento poblacional en Cuba.

Al igual que en otros paises, en el nuestro la HTA se
ha convertido en la razén mds frecuente de consulta
médica y es la causante de la elevacién de la morbi-
lidad y mortalidad cardiovascular y cerebrovascular
demostrada en numerosos estudios epidemioldgicos,
clinicos, patoldgicos y experimentales®. Y en particular
la tensién arterial sistélica > de 140 mmHg aislada
aumenta de forma importante el riesgo de infarto de
miocardio no fatal y de muerte cardiovascular, tanto
en muestras de la poblacion general, como en grupos
de bajo riesgo aparente’. El comportamiento de este
factor guarda relacion con estilos de vida no saluda-
bles tales como el sedentarismo, el excesivo consumo
de sal, de alcohol y el alto consumo calérico que lleva
a la obesidad, y que podrian tener la respuesta a su al-

la fosfordlisis, con aumento de la glicemia; la
lipdlisis, con aumento de la liberacion de aci-
dos grasos libres; y aumenta la agregabilidad
plaguetaria, todo lo cual no admite ya discu-
sién en razon de las abundantes evidencias
clinicas, experimentales y epidemioldgicas®.
Sin embargo, los mecanismos creados para el
control de este habito contintdan siendo insu-
ficientes, segun estima la OMS para el afo
2030 causara 10 millones de decesos prema-
turos anuales, de los cuales casi 7 millones
corresponderan a los paises latinoamerica-
nos’.

El consumo de cigarrillos sigue siendo el
factor de riesgo modificable mas importante
de cardiopatia isquémica y la primera causa
de muerte prevenible en Estados Unidos,
donde es el responsable de mas de 400.000
muertes anuales®®.

Se reconoce a la hipercolesterolemia en la
génesis de la placa de ateroma, por lo que
preocupa su alta prevalencia en muchas de
las poblaciones estudiadas, varios estudios
como el Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT)
y el de Framingham, han confirmado la estrecha rela-
cidon entre las cifras elevadas de colesterol y el riesgo
de muerte prematura por ECV™. Y recientemente en
otro estudio en América Latina se demostré también
la importancia de la hipercolesterolemia como factor
de riesgo cardiovascular®.

La diabetes mellitus es otro factor de riesgo aso-
ciado a la apariciéon de ECV, en esta investigacion
presentd similar porcentaje a los encontrados en
estudios nacionales e internacionales anteriores'**,
Estudios mas recientes™® muestran, en general, valores
de 6,7 - 18,3 % de prevalencia, aunque los diferentes
criterios diagndsticos utilizados y los criterios de inclu-
sién por edad dificultan la interpretacién. Los estilos
de vida no saludables, la inactividad fisica, unidos a la
obesidad estan aumentando la prevalencia de la dia-
betes mellitus®.

152

CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):148-154



Peiia Bofill V, et al.

Resultados similares en cuanto a obesidad fueron
hallados en otros estudios como el de Nufiez et al.®,
mientras que en otros se informaron cifras superiores,
42 % para Contreras et al.” y 57,31 % para Miranda y
Hernandez®®.

Los avances tecnoldgicos recientes y los altos indi-
ces de éxito, incrementaron en los Ultimos afios el uso
de los procedimientos de ICP en el sindrome coronario
agudo. La eficacia del ICP en el SCASEST, es hetero-
génea lo cual refleja probablemente diferencias en los
disefios, estrategias de tratamiento, seleccion de
pacientes y experiencia de los operadores. A pesar de
todo, su indice de éxito en este escenario es muy
alto®, demostrado también en nuestro trabajo. Tam-
bién en el estudio TIMI IlIB se alcanzd éxito angio-
grafico en 96 % al utilizar angioplastia con balén, con
infarto periprocedimiento en 2,7 % de los pacientes y
requerimiento de cirugia de emergencia en 1,4 % de
los pacientes, con una mortalidad de 0,5 %20'21, valores
comparables con los encontrados en nuestro estudio.
Los hallazgos sugieren que los resultados son similares
en cuanto al éxito inmediato del ICP practicado a
pacientes con angina estable o SCASEST.

Como se evidencia en el Registro Espaiol de Hemo-
dinamica y Cardiologia Intervencionista del 2009, res-
pecto a los resultados generales del ICP, se mantienen
las cifras de afios anteriores con un 95 % de éxito, el
4,6 % de fracaso sin complicaciones y el 1,5 % de com-
plicaciones, desglosadas en: 0,4 % de mortalidad en el
procedimiento, 0,7 % de infarto agudo de miocardio y
0,1 % de cirugia urgente?, cifras similares a nuestra
serie.

Con la mejoria de la seguridad, el perfeccionamien-
to técnico de las guias y de los catéteres, los balones
de angioplastia y los stent se encontré que la tasa de
complicaciones agudas se redujo a menos del 1 %°;
similar resultado al encontrado en nuestra serie.

En los aflos 2007 y 2009 se registré un descenso en
relacién a los procedimientos intervencionistas reali-
zados en comparacion con otros afios debido prin-
cipalmente a la reestructuracién constructiva de los
laboratorios de hemodinamia del ICCCV, centro en el
qgue confluyen la mayoria de nuestros pacientes nece-
sitados de coronariografia y ACTP, por su cercania al
Hospital Calixto Garcia.

CONCLUSIONES
La modalidad de tratamiento intervencionista a distan-
cia es un método disponible, seguro, adecuado y bene-

ficioso, por el alto indice de éxito, a pesar de no estar
exento de riesgos; los resultados obtenidos, sobre
todo en pacientes en sindrome coronario agudo, son
muy favorables.
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RESUMEN

Introduccion: La arritmia, la disfuncion ventricular y la disminucién de la capacidad
funcional aparecen en la evolucidn posquirurgica de los pacientes con derivacién
cavopulmonar total. La deteccidn de factores de riesgo de esta morbilidad es esencial
para mejorar la evolucion.

Objetivo: |dentificar estos factores de riesgo en pacientes con derivacién cavopulmo-
nar total intraatrial y extracardiaca.

Método: Se realizd un estudio de cohorte prospectivo desde enero de 1992 hasta
enero de 2012 en el Cardiocentro Pedidtrico “William Soler”. Se construyeron distri-
buciones de frecuencias y tablas de contingencia. La asociacién entre variables
cualitativas se analizé6 mediante la prueba de independencia Ji cuadrado; para las
cuantitativas, con la prueba t de Student. Para la identificacidon de factores de riesgo
se utilizo la regresion logistica binaria.

Resultados: Se estudiaron 74 pacientes en un tiempo promedio de seguimiento de 8
afios. Trece pacientes presentaron arritmias y se identificé como factor de riesgo a la
aparicién posoperatoria de insuficiencia auriculo-ventricular moderada o grave. Once
pacientes desarrollaron disfuncién ventricular moderada o grave. Se detectd asocia-
cion con la variaciéon de la masa ventricular. La disminucion de la capacidad funcional
se detectd en 33 pacientes con asociacion a la disfuncion ventricular.

Conclusiones: La insuficiencia auriculo-ventricular que aparece después de la deriva-
cién cavopulmonar total debe tratarse por ser un factor de riesgo de nuevas arrit-
mias. La disminucién de la masa ventricular en estudios evolutivos debe orientar el
diagndstico y tratamiento de disfuncién ventricular y disminucién de la capacidad
funcional en pacientes operados con derivacion cavopulmonar total.

Palabras clave: Derivacién cavopulmonar total, Corazén univentricular, Factores de
riesgo, Morbilidad

Morbidity risk factors after total cavopulmonary shunt

ABSTRACT
Introduction: Arrhythmia, ventricular dysfunction and decreased functional capacity
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Factores de riesgo de morbilidad luego de la derivacion cavopulmonar total

appear in the surgical outcome of patients with total cavopulmonary shunt. Detection
of risk factors for this morbidity is essential to improve outcomes.

Objective: To identify these risk factors in patients with intraatrial and extracardiac
total cavopulmonary shunt.

Method: A prospective cohort study was conducted from January 1992 to January
2012 at William Soler Cardiology Hospital. Frequency distributions and contingency
tables were built. The association between qualitative variables was analyzed by lJi-
square test of independence, for quantitative, with the Student t test. The binary
logistic regression was used to identify risk factors.

Results: 74 patients were studied at an average follow-up time of 8 years. Thirteen
patients had arrhythmias and it was identified as a risk factor for postoperative
occurrence of moderate or severe atrioventricular failure. Eleven patients developed
moderate or severe ventricular dysfunction. Association with ventricular mass varia-
tion was detected. Decreased functional capacity was detected in 33 patients with
associated ventricular dysfunction.

Conclusions: Atrioventricular failure that appears after total cavopulmonary shunt
should be treated since it is a risk factor for new arrhythmias. The decrease in ventri-
cular mass in evolutionary studies should guide the diagnosis and treatment of
ventricular dysfunction and decreased functional capacity in patients operated with
total cavopulmonary shunt.

Key words: Total cavopulmonary shunt, Univentricular heart, Risk factors, Morbidity

INTRODUCCION

El objetivo del tratamiento quirurgico de los pacientes
con corazén univentricular es la creacion de un siste-
ma hemodindmico que desvie hacia las arterias pul-
monares el retorno venoso sistémico sin el impulso
contractil de una cavidad ventricular. La derivacién
cavopulmonar total (DCPT) u operacién tipo Fontan?,
es la opcidn quirurgica paliativa actual. Se realiza en
uno o dos tiempos quirurgicos y las técnicas mas usa-
das son la intraatrial® y la extracardiaca®.

Después de la DCPT, la ventaja de prolongar la
expectativa de vida de estos pacientes se acompafa
de la aparicién de morbilidad asociada a la nueva
forma de circulacién de la sangre. El ventriculo Unico
funciona como una bomba que de manera pasiva reci-
be la circulacion pulmonar y de manera activa impulsa
la circulacién sistémica. El flujo sanguineo depende de
las diferencias de presién entre el retorno venoso, los
vasos pulmonares y la didstole ventricular. El incre-
mento de la impedancia pulsatil (adrtica) y no pulsatil
(pulmonar) en serie, aumenta las resistencias vascula-
res y la poscarga’. Cuando no funciona, aparecen
sefiales clinicas de bajo gasto cardiaco, congestion
sistémica e hipoxemia.

La descarga brusca del retorno de ambos territorios
de las venas cava, produce desequilibrio entre el volu-
men del ventriculo y el sanguineo, aumento de la pre-

sién venosa y enlentecimiento del flujo transpulmonar.
El tratamiento en dos etapas, primero la derivacion
parcial de la vena cava superior y luego la inferior,
permite que los cambios sean progresivos’.

Aun cuando existe una seleccion del paciente de
acuerdo a criterios hemodinamicos preoperatorios de
buen funcionamiento de la derivacion, aparece una
disminucion de la capacidad para el ejercicio, hay dis-
funcién ventricular, arritmias, tromboembolia, entero-
patia perdedora de proteinas y disfuncidon hepatica a
mediano vy largo plazo®.

Las arritmias son la expresion clinica de un sustrato
electrofisioldgico de circuitos potenciales multiples
por dilatacidn, cirugia o disposicion andmala de las
vias de conduccidn. Parece légica la relacion entre la
aparicién de arritmias posquirudrgicas con la edad de
realizacion de la DCPT vy, para algunos, con el tipo de
técnica’, con la presencia de arritmias preoperatorias,
con la pérdida del ritmo sinusal, la insuficiencia valvu-
lar, el sindrome de heterotaxia, el ventriculo derecho
dominante y el tiempo de seguimiento?®.

En estos pacientes hay una disminucién de la capa-
cidad funcional y una disminucién del consumo de
oxigeno de 50 a 60 % para la edad’. Durante el ejer-
cicio ocurre un aumento de la presién pulmonar,
disminucion anormal del volumen diastdlico final y la
frecuencia cardiaca aumenta poco™.
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Los factores de riesgo de esta evolucién son difi-
ciles de determinar, se citan la seleccion del paciente,
las opciones técnicas, la variabilidad en el tiempo de
seguimiento, la edad de la indicacidon quirurgica, el
sindrome de heterotaxia, la morfologia ventricular
derecha, la insuficiencia auriculo-ventricular (AV) mo-
derada o grave, y la presion y la resistencia pulmona-
res elevadas™.

Las derivaciones cavopulmonares se introdujeron
en el Cardiocentro Pediatrico “William Soler” en el afio
1990 junto a la estrategia quirurgica de dos estadios.
En la literatura médica nacional hay acercamientos a la
experiencia en el tratamiento quirurgico de los cora-
zones univentriculares®, sin embargo no existe un
estudio sobre la morbilidad posoperatoria a medianoy
largo plazo. Con la hipdtesis de que durante la evolu-
cion posoperatoria se pueden identificar los factores
de riesgo de nuevas arritmias, disfuncidn ventricular y
disminucion de la capacidad funcional, se disefié un
estudio prospectivo con el objetivo de identificarlos en
pacientes con DCPT intraatrial y extracardiaca.

METODO

Se realiz6 un estudio de cohorte prospectivo, desde
enero de 1992 a enero de 2012 en el Cardiocentro
Pediatrico “William Soler” (CPWS).

La muestra se constituyd de pacientes operados
con DCPT intraatrial o extracardiaca que sobrevivieron
al afio de operados, cuyos tutores legales expresaron
su consentimiento para la inclusidn en esta investiga-
cion. Se excluyeron a los pacientes con derivacion
atriopulmonar previa con conversion a derivacién
cavopulmonar y a quienes seria imposible mantener el
seguimiento evolutivo en el tiempo minimo de estudio
posoperatorio de un afio. Salieron del estudio los pa-
cientes cuyos tutores decidieron revocar el consenti-
miento otorgado y a quienes no se les realizé el
seguimiento evolutivo en el tiempo minimo de un afo
por causa diferente a mortalidad posoperatoria.

La muestra quedd constituida por 74 pacientes: 43
operados con DCPT intraatrial y 31 con DCPT extracar-
diaca.

La realizacidon de una u otra técnica quirurgica re-
sulté de la decision del equipo quirdrgico actuante en
cada paciente. Se trabajdé segln las guias de buenas
practicas del CPWS para la anestesia, la cirugia en
ambas modificaciones técnicas, el uso de la circulacion
extracorporea, la proteccion miocardica y los cuidados
posquirdrgicos™.

El diagndstico de arritmias se exploré mediante
electrocardiograma y se definié como nueva arritmia,
la aparicidn posoperatoria de cualquier alteracién pa-
toldgica diferente al ritmo sinusal.

La funcion ventricular se evalud por ecocardiogra-
ma a través de la fraccién de eyeccion. Se definio la
disfuncién ventricular como la fraccién de eyeccion
ventricular menor a 50 %™.

La capacidad funcional o tolerancia al ejercicio de
los pacientes fue evaluada a través de una prueba
ergométrica, con protocolo de Bruce sobre estera
rodante™. Se definié como disminuida la capacidad
funcional esperada en ergometria igual o menor a 65
%'°.

Se midieron las presiones arteriales pulmonares y
diastélicas ventriculares al final de la intervencidn qui-
rargica. Se hallé la media de la variacién de estas pre-
siones en el tiempo de seguimiento de los pacientes a
quienes se les indicé estudio hemodinamico al menos
una vez después de la DCPT. Se relaciond esta varia-
cién con la morbilidad.

Se obtuvo el indice entre la masa ventricular halla-
da por ecocardiogramay el drea de la superficie corpo-
ral. Para el cdlculo de la variacion del indice de masa
ventricular, se halld la diferencia entre la medicién
realizada en el preoperatorio de la derivacidn total y el
ultimo examen posoperatorio.

Se calcularon los tiempos entre la derivacién parcial
y la total ademas del tiempo vivido con la derivacién
total hasta el final del estudio para cada paciente.

Los datos se recogieron durante ingresos hospital-
larios programados en el periodo preoperatorio de la
DCPT y en cuatro momentos posteriores, al afio de
operado, a los tres y cinco afios de la intervencién y en
un momento final. Se almacenaron y procesaron en
una base creada en el programa estadistico SSPS 13.5
(SPSS Inc., Chicago, Illinois, Estados Unidos).

Se construyeron distribuciones de frecuencias vy
tablas de contingencia. Como medidas de resumen se
emplearon los porcentajes para las variables cualita-
tivas, y medias y desviaciones estdndar en las cuantita-
tivas. Para el analisis de asociacién entre variables
cualitativas se empled la prueba no paramétrica de
independencia Ji cuadrado de Pearson y la prueba
exacta de Fisher. Para las variables cuantitativas se
empled la prueba paramétrica t de Student previo ana-
lisis de homogeneidad de varianzas.

Para la identificacion de factores de riesgo se utilizé
la regresidon logistica binaria. Se relacionaron las si-
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guientes variables:
e Dependientes: Arritmias, dis-
funcién ventricular de riesgo

Arritmias

Tabla 1. Arritmias. Analisis univariado.
Si (n=13)

No (n=61) RR®
(IC 95%)

% %

y capacidad funcional dismi- Intraatrial 14,0 86,0 051 1,61
nuida. Extracardiaco 22,6 77,4 ’ (0,6 a 4,34)
¢ Independientes: Edad, diag- Insuficiencia AV preop. 20,6 79,4 i
nostico morfolégico, hetero- No insuficienci 0,75 0 51’ 369
taxia, tipo de derivacién cavo- el St 15,0 50 5507 SR
pulmonar total, cirugia en uno Insuficiencia AV posop. 70,0 30,0 0.0001* 7,47
o dos tiempos, intervalo entre No insuficiencia posop. 9,3 90,7 ! (3,15a17,7)
Iz? derivacién pfarC|aI y Ifa t(‘JtaI, Cirugia en un tiempo 211 289 198
tipo de ventriculo principal, o ) ’ ’ 0,73 !
diagnoéstico morfoldgico, in- Clin g elos i pos 16,4 83,6 (0,44 23,69)
suficiencia valvular moderada Atresia tricuspidea 10,3 89,7 2,14
o grave, presiones arterial pul- No atresia tricuspidea 22,2 77,8 0.32 (0,64 a7,15)
monar vy ver?trlcula.r d'e, riesgo Edad > 6afios - - L6
preoperatorias, variacion pos- y ’ ! 0,56 0
operatoria de estas presio- SRS 12,9 87,1 {5 k)
nes, variacion del indice de Tiempo en afios (Media * desviacién estandar)
masa ventricular y tiempo de Evolucién 6,78 (+4,46) 9,01 (¢6,17) 022t (-587a137)
evolucioén.
Intervalo DCPP-T 4,47(+2,03) 4,52 (+2,21) 094t (-1,37a1.27)

Se analizd el exponencial de
los coeficientes (Exp ) del mode-
lo como estimadores del indice
de probabilidades (OR - Odds
Ratio, en su idioma original). Para evaluar la calidad
del ajuste se utilizo el estadigrafo de Hosmer y Leme-
show.

Para validar los resultados en términos de signifi-
cacion se considerd todo valor de p < 0,05 para el
estadigrafo asociado a la prueba y se utilizé un nivel de
confianza de 95 %. Para analizar la relevancia clinica se
calculé el riesgo relativo (RR). Se calcularon como
medidas de impacto, la reduccion absoluta del riesgo
(RAR) y el nimero necesario de pacientes a
tratar para reducir un suceso (NNT) o el
numero necesario a dafiar (NND) con sus

Leyenda. preop.: preoperatoria; posop.: posoperatoria; DCPP-T: derivacion
cavopulmonar parcial-total; x: valor de p, prueba x2 Pearson; t: valor de p, prueba
t de Student; IC: intervalo de confianza; §: riesgo relativo; *: p < 0,05

Medio Ambiente. Se respetd lo establecido en los prin-
cipios basicos de la Declaracién de Helsinki que contie-
ne las recomendaciones a seguir en la investigacion
biomédica®’.

RESULTADOS

Se realizd seguimiento posoperatorio a 74 pacientes,
43 con DCPT intraatrial y 31 con técnica extracardiaca.
La variacidn de la masa ventricular se calculé en 50

Tabla 2. Arritmias. Analisis multivariado.

correspondientes intervalos de confianza de EHERS b Sig. Exp(B)
95 %. Se identific6 como intervencion a los Tipo de DCPT 0,77 0,38 1,96
factores que mostraron en el analisis univa-
. Ch e epe . Edad en la DCPT 0,31 0,57 0,94
riado una relacidn significativa con el efecto
analizado. Cirugia en un tiempo 0,96 0,32 0,38

Se contd con la autorizacion de la direc- Tiempo de evolucién 3,15 0,07 0,87
cion y con la aprobaci(ISn del Consejo Cienti- Insuficiencia AV posoperatoria 4,38 0,03* 5,59
fico y del Comité de Etica del Cardiocentro L }

Insuficiencia AV preoperatoria 0,58 0,44 1,67

Pediatrico “William Soler”. El proyecto reci-
bié el aval de la Academia de Ciencias de
Cuba del Ministerio de Ciencia, Tecnologia y

Prueba de Hosmer y Lemeshow p=0,630
DCPT: derivacion cavopulmonar total; AV: auriculo-ventricular.
*p<0,05
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pacientes (67,5 %) de los 74 evaluados al menos una
vez después del afio de operado y a 31 (41,9 %) se les
realizé estudio hemodinamico en alguno de los ingre-
sos programados después de un afio de operado. El
resto de las variables analizadas luego del afo de la
intervencién se recogieron en el 100 % de los sobre-
vivientes al posoperatorio inmediato.

La arritmia se presentd en 13 pacientes (Tabla 1). El
RR fue mayor en pacientes con diagnédstico diferente a
la atresia tricuspidea y con relacion significativa en
quienes presentaron insuficiencia AV posoperatoria
moderada o grave [p<0,01; RR 7,47 (IC 95 % 3,15 a
17,7)]. El valor de la reduccidn absoluta del riesgo de
arritmia con insuficiencia AV posoperatoria fue nega-
tivo [RAR -0,61 (IC 95% -0,9 a -0,31)], lo cual indica un
aumento del riesgo. El nimero necesario a dafiar fue
bajo [NND 2 (IC 95% 2 a 4)], lo que significa una alta
frecuencia de presentacion de las arritmias en pacien-
tes con insuficiencia AV posoperatoria de rango mode-
rada o grave.

El andlisis multivariado mostré una probabilidad
cinco veces mayor de desarrollar arritmias (p=0,03;
Exp B 5,59), cuando hay insuficiencia AV posoperatoria
(Tabla 2).

La disfuncién ventricular se presentd en 11 pacien-
tes, siete de ellos con la opcidn terapéutica intraatrial
(Tabla 3). Fue mas frecuente en pacientes con diag-
ndstico diferente a la atresia tricuspidea y con ventri-
culo principal izquierdo. De los pacientes con disfun-
cion preoperatoria, el 25 % presentd disfuncién pos-
operatoria. Aunque el intervalo entre las derivaciones
parcial y total y el tiempo de seguimiento en los
pacientes en quienes se detectd disfuncién ventricular
fueron mayores con respecto a quienes no presenta-
ron esta complicacidn, las diferencias no fueron signifi-
cativas.

Se encontré asociacion entre la disfuncién ventri-
cular y la disminucion del indice de masa ventricular,
sin cambios significativos que relacionaran las variacio-
nes de presién arterial pulmonar o ventriculares con la

disfuncién ventricular (Tabla 4).
El analisis multivariado no iden-

Tabla 3. Disfuncién ventricular. Analisis univariado.

Disfuncién Ventricular St (r:/o—ll) No (;)_63)
Intraatrial 16,3 83,7
Extracardiaco 12,9 87,1
Atresia tricuspidea 10,3 89,7
No atresia tricuspidea 17,8 82,2
Ventriculo Derecho 13,3 86,7
Ventriculo Izquierdo 17,1 82,9
Disfuncién preoperatoria 25,0 75,0
PTDV de riesgo 16,7 83,3
No PTDV de riesgo 14,3 85,7
Cirugia en dos tiempos 14,5 85,5
Cirugia en un tiempo 15,8 84,2

Tiempo en anos (Media * desviacion estandar)

Intervalo Glenn-Fontan 6,06 + 2,82 5627
Tiempo de evolucidn 10,5+6,15 8,28%5,9
Edad 7,73+4,02 7,48+39

0,75

0,51

0,69

0,37

0,72

tificd algun factor de riesgo de
disfuncién ventricular posopera-
toria.

La disminucién moderada o
grave de la capacidad funcional
se detectd en 33 pacientes. La
tabla 5 muestra una mayor in-
cidencia en los pacientes con
DCPT intraatrial; en los que se
operaron con mas de seis afios
de edad, y en los operados en
dos etapas. Se encontré asocia-
cion entre la disminucién de la
capacidad funcional y la disfun-
cion ventricular posoperatoria
[p=0,04; RR 1,83 (IC95 % 1,14 a
2,9)]. La disminucion de la capa-
cidad funcional durante la evolu-
ciéon posoperatoria con disfun-
cion ventricular, mostré una re-

RR®

(IC 95%)
0,79
(0,25 a 2,47)

1,71
(0,49 a 5,75)

0,78
(0,25 a 2,42)

1,93
(0,59 a 6,29)

1,16
(0,34 a 3,93)

1,1
(0,32 a 3,67)

0,61t ., .
(-1,31a2,23) duccidn absoluta de riesgo con
0,25t valor negativo; o sea, un aumen-
(-1,64 a 6,08) to del riesgo [RRA de -0,33 (IC
0,84t 95% -0,62 a -0,04)] y NND 4 (IC
(-2,32238) 95% 2 a 25).

Leyenda. PTDV: presion telediastolica ventricular; x: valor de p, prueba x2
Pearson; T : valor de p, prueba t de Student; §: riesgo relativo, IC: intervalo de

confianza.

El andlisis multivariado (Ta-
bla 6) mostré6 una posibilidad
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mayor de ocurrencia
de esta complicacién
relacionada con los

Tabla 4. Disfuncién ventricular y variacion del indice de masa, presion pulmonar y ventricular.

Variacion Disfuncion ventricular
Media + Desviacion estandar Si No

p (1IC95%) "

estadios quirurgicos y Indice de masa ventricular -23,38 + 35,86 6,66 * 29,15 0,01 *

la disfuncidon ventri- (g/m’ de superficie corporal) n=9 n=41 (-52,5a-7,5)

cular posoperatoria; Presiéon media en arteria pulmonar 14427 1604378 0,07

pero sin relacion sig- (mm,",'g) — - (-5,66 2 0,28)

nificativa. Presion diastdlica ventricular -1,37+1,4 0,13+3,34 0,14
(mmHg) n=8 n=23 (-6,43 a 1,05)

) T: valor de p, prueba t de Student; IC: intervalo de confianza; *: p<0,05
DISCUSION

Las arritmias se presentan re-
lacionadas con la edad en Ia
historia natural de pacientes

Tabla 5. Disminucion de la capacidad funcional. Analisis univariado.
No (n=41) RR®

Capacidad funcional Si (n=33)

. . disminuida % % (IC 95%)

en quienes no se ha realizado :
cirugia univentricular o con te- Intraatrial 51,2 48,8 018 0,69
tralogia de Fallot, transposi- Extracardiaco 35,5 64,5 ’ (0,392 1,21)
cion de grandes vasos o dre- Ventriculo izquierdo 46,3 53,7 0.93
naje andmalo total de venas 0,89 ’

J . ) Ventriculo derecho 43,3 56,7 (0,55 a1,58)
pulmonares sin tratamiento
quirdrgico®. Las causas proba- No DV preoperatoria 45,2 54,8 . 0,92
bles son la hipoxemia y el au- DV preoperatoria 41,7 58,3 (0,45a1,9)
mento de las presiones auri- DV posoperatoria 72,7 273 183
culares, lo cual no hace exclu- ) 0,04*

No DV posoperatoria 39,7 60,3 (1,14a2)9)

siva esta complicacion de la

DCPT, sino de las particulari- Cirugia en un tiempo 31,6 68,4 1,55
o . 0,29
dades hemodinamicas auricu- Cirugia en dos tiempos 49,1 50,9 (0,76 a 3,71)
Iare:e y sus consecuencias en Edad > 6afios 387 613 196
el tiempo. Los pacientes con 0,53 !
< 6afios 48,8 51,2 (0,732 2,16)

DCPT muestran disfuncion del

nodo con el transcurso del Tiempo en afos (Media * desviacion estandar)

. . T
tiempo como consecuencia de Intervalo DCPP-T 5,50+2,53 573+287 .
la disminucién de la respuesta (-1,41 a2 1,13)
4 0,82°
de las células nodales a la mo- Tiempo de seguimiento  8,79+592 8,48 +6,03 4

18 (-2,48 a 3,09)

Leyenda. DV: disfuncién ventricular; DCPP-T: derivacion cavopulmonar parcial-

dulacidon neural™. La causa de

taquiarritmias pudiera hallarse
en las areas de conduccion len-

total; x: valor de p, prueba x2 Pearson; T: valor de p, prueba t de Student; IC:
intervalo de confianza; §: Riesgo relativo; *: p<0,05

ta entre la vena cava inferior,
la valvula tricuspide y el seno
coronario que producen retraso electrofisioldgico des-
pués de incisiones, parches auriculares, aumento del
estrés de la pared auricular o una lesién congénita®.
Las arritmias posoperatorias se citan con mas fre-
cuencia en la variedad intraatrial aunque la diferencia
entre las tasas de incidencia para ambas variantes dis-
minuye con el tiempo de observaciéon'®?°. La experien-
cia en este trabajo difiere, ya que un mayor porcentaje
de pacientes con la opcidn extracardiaca presentaron
esta complicacion, pero coincide con los resultados de
Kumar et al.”, lo cual pudiera explicarse por la realiza-

cion de la operacidn a pacientes de mas edad, quienes
han vivido en hipoxia mayor tiempo y con posibles
cambios auriculares por dilatacion. Ambas técnicas
quirargicas incluyen incisiones en sitios con receptores
o terminaciones vagales, la cara superior auricular de-
recha y la cresta terminal®, por lo que el estimulo para
la aparicion de circuitos de reentrada existe en ambas.
La variante extracardiaca no evita la aparicién de
arritmias y dificulta su tratamiento con técnicas de
ablacién por la imposibilidad de mapear el territorio
auricular a través de acceso venoso profundo®.
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Tabla 6. Disminucidn de la capacidad funcional. Analisis multivariado.

VELELIES

Tipo de DCPT 0,53
Intervalo entre DCP 1,08
Edad DCPT 0,00
Tiempo de evolucidn 1,05
Disfuncién ventricular preoperatoria 0,39
Presién arterial pulmonar preoperatoria 0,36
Presién diastdlica ventricular preoperatoria 0,00
Ventriculo principal 0,08
Cirugia en dos tiempos 2,07
Disfuncidn ventricular posoperatorio 2,47

Wald Sig. Exp(B)

0,46
0,29
0,98
0,30
0,53
0,54
0,97
0,77
0,15
0,12

aumentado con respecto a quien no
ha recibido cirugia previa. Quizas ha-
bria que aceptar la existencia de una

0,61 alteracion del sistema de conduccion
119 en este tipo de pacientes, que a pesar
de las estrategias usadas, produce la
0,99 pérdida del ritmo sinusal®.
1,06 Sinha et al.*® encontraron relacién
0,63 entre la insuficiencia AV preopera-
147 toria y la aparicién de arritmias en el
’ posoperatorio inmediato. La cirugia
1,02 valvular asociada al completamiento
0,86 de la derivacion cavopulmonar au-
527 menta los tiempos quirdrgicos pero
3:43 no incrementa de manera significativa

la morbilidad y mortalidad periopera-

Prueba de Hosmer y Lemeshow p=0,421
DCPT: derivacion cavopulmonar total

En un estudio de 520 pacientes de siete centros*
tampoco se encontraron diferencias en la aparicion de
arritmias en relacién con el tipo de DCPT. Otros fac-
tores de riesgo de arritmias citados son la edad de
realizacion de la DCPT, la existencia preoperatoria de
arritmias, la insuficiencia AV moderada o grave en el
preoperatorio, el sindrome de heterotaxia y el tiempo
vivido con una DCPT®*?*. Ninguno fue identificado en el
estudio del CPWS.

Ono et al.*® demostraron que los pacientes con
disfuncién ventricular y arritmias mejoraron luego de
realizar fenestracion de la derivacién. La estrategia de
trabajo en el CPWS es realizar fenestracién en todas
las variantes de DCPT, probablemente esto haya incidi-
do en la aparicion de menos episodios de arritmia
posoperatoria en esta cohorte.

Robbers-Visser et al.”’ relacionan la aparicién de
arritmias, en seis afios de seguimiento, a la morfologia
derecha ventricular, sin encontrar tampoco relacion
con la técnica. Un grupo del Instituto del Corazén en
Berlin?® detecté como factores de riesgo la variante
intraatrial y la morfologia derecha ventricular, lo cual
no se demostré en el trabajo del CPWS.

Un estudio de seguimiento promedio de seis afios
de 65 pacientes con DCPT extracardiaca detectd la
aparicién de arritmias en 4,7 % en relacidn con la reali-
zacion previa de derivacién cavopulmonar parcial®. La
cirugia en dos tiempos, por la manipulacion del area
del nodo sinusal, expone al riesgo del proceso de infla-
macidn y cicatrizacion con potencial arritmogénico

torias®.
En la investigacion del CPWS no se
identifico algun factor preoperatorio
para la aparicidon de arritmias, quizas por la seleccion
apegada a criterios de buen funcionamiento o bajo
riesgo de disfuncion®®*2.

Como factor de riesgo de arritmias posoperatorias,
se identificd a la existencia de insuficiencia AV pos-
operatoria, lo cual confiere importancia al esfuerzo
por evitar este residuo o secuela quirurgica y coincide
con la experiencia de Brown y colaboradores®, quie-
nes abogan por la opcidn intraatrial, ya que permite la
reparacion de la valvula por el acceso auricular a la
lesion organica detectada en el preoperatorio.

El andlisis de las opciones ante la disfuncion de la
DCPT, la ausencia de dispositivos de asistencia ventri-
cular y las indicaciones para trasplante cardiaco inclu-
ye la disfuncién grave ventricular atribuible a arritmias
cronicas y al efecto inotrépico negativo de drogas
antiarritmicas®**. Esta experiencia hace pensar en la
opcién quirdrgica que trate la causa de la arritmia
antes de que ésta deteriore las condiciones generales
del paciente.

La deteccién de insuficiencia AV de rango moderado
en la evaluacion posoperatoria debe justificar la rein-
tervencién quirudrgica del paciente con el objetivo de
reparar la lesidn valvular y evitar la aparicidon de arrit-
mias limitantes de la funcién de la DCPT. La referencia
a la reparacién valvular después de la DCPT es muy
escasa®®*”. Menon et al.*® exponen en un estudio re-
trospectivo la reintervencidon de 61 pacientes, 72 %
con arritmias, a un tiempo promedio de 4,7 afios de
realizada la operacidn tipo Fontan. Mostraron peor
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evolucién quienes tenian ademas enteropatia perde-
dora de proteinas o disfuncion ventricular grave, por
lo que la indicacién quirdrgica debe preceder la apari-
ciéon de alguna otra complicacion asociada a la circula-
cién univentricular.

Los trabajos prospectivos aleatorizados con ambas
técnicas son improbables por implicaciones éticas, por
lo que quizas con estudios de Holter sistematizados se
pueda detectar la incidencia mas cercana a lo real del
tipo de arritmia y su momento de aparicién, dato no
explorado en este estudio.

El intervalo mayor entre la derivacion cavopulmo-
nar parcial y su completamiento, favorece, para algu-
nos autores, el tiempo libre de las complicaciones, por
lo que recomiendan demorar el momento de la DCPTy
considerar el uso de la variante extracardiaca por la
posibilidad de utilizar conductos acordes al peso cor-
poral®. El presente trabajo no demostré tampoco rela-
cion del intervalo entre ambas derivaciones cavopul-
monares con la morbilidad estudiada.

La realizacion de la derivacidon cavopulmonar par-
cial evita la dilatacién en ventriculos con sobrecarga
de volumen por fistulas quirirgicas previas, la hiper-
trofia en pacientes en quienes se aplicd cerclaje
pulmonar o con estenosis pulmonar nativa, la fibrosis
miocardica resultante de la hipoxemia mantenida y la
descarga ventricular brusca al realizar la DCPT en un
tiempo quirurgico®. Es probable que un mayor tiempo
solo con la derivaciéon parcial permita una mejor
remodelacién como respuesta a la descarga ventricu-
lar y una evolucién mas favorable en el completamien-
to de la derivacion.

La reduccién de la precarga ventricular mejora la
contractilidad y disminuye el efecto de la hipoxemia
mantenida sobre el miocardio con fibrosis e isquemia
subendocardica®. No obstante, la experiencia en pa-
cientes operados entre los dos y cuatro afios de edad
quienes no alcanzaron la tercera década de sus vidas
por deterioro de la funcion ventricular, imprime im-
portancia al tiempo vivido con la DCPT*.

Nakamura et al.** buscaron los factores de riesgo
de disfuncion ventricular en estudios hemodinamicos
de 48 pacientes durante un promedio de 18 afios e
identificaron mejor funcién en los ventriculos izquier-
dos, y como factor de riesgo la edad de indicacion de
la derivacién y el tiempo vivido con ella.

No se encontraron en este estudio del CPWS coin-
cidencias en ese sentido. El riesgo de presentar disfun-
cién ventricular posoperatoria pudiera ser mayor, si

hubo disfuncién preoperatoria, quizds porque la recu-
peracién total del dafio ventricular previo no se garan-
tiza con la derivacidn, sino que retarda su manifesta-
cién clinica o agravamiento.

En un estudio de las variables hemodinamicas de
pacientes con DCPT con excelente evolucién en un
promedio de 18 afios®, se encontré una fracciéon de
eyeccién media de 49,3 % (rango de 20 a 63 %) que
mostraba diferencias significativas con el grupo con-
trol y se concluyd que los sobrevivientes con excelente
evolucién pueden mostrar disfuncion ventricular pero
volumen y masa ventriculares normales.

Tanto el aumento de la masa como su disminucién
fuera de limites de normalidad se corresponden con el
aumento significativo y progresivo de presiones dias-
tdlicas que acompanian la disfuncidn ventricular y la de
la derivacion*.

La disminucién evolutiva del indice de masa ventri-
cular, hallazgo de este trabajo del CPWS, debe llamar
la atencién sobre la disminucion de la funcién ventri-
cular posoperatoria y motivar la adopcidon de medidas
terapéuticas que impidan o retarden la remodelacién
ventricular consecuente.

No se identificd alglin factor de riesgo de disfun-
cion ventricular entre los posibles analizados, por lo
gue quizas se deba buscar en estudios futuros, el pa-
pel de la variacion de las resistencias sistémicas o de
la poscarga en el origen de esta complicacion.

El incremento del gasto cardiaco durante el ejer-
cicio es minimo en la circulacién tipo Fontan por la
incapacidad de aumentar la precarga y por la
dependencia de la resistencia vascular pulmonar*. En
estudios de tolerancia al ejercicio con un intervalo
promedio de cinco anos se encontraron mejores
parametros de capacidad funcional en nifios que en
adultos y diferencia significativa entre el primer estu-
dio y el ultimo con decrecimiento en ambas edades. La
tolerancia al ejercicio disminuye en la medida que
aumenta el tiempo vivido con la derivacion total***.

Ohuchi et al.** en el andlisis de la evaluacién cada
cinco afios de los pacientes con operaciones tipo
Fontan, encontraron una reduccion progresiva de la
capacidad funcional entre 55 y 50 % en los pacientes
que clasificaron como no excelentes. La Unica alte-
racion hemodinamica que diferencié a los pacientes
gue requirieron ingresos de quienes no, fue el aumen-
to de la presién diastélica ventricular, lo cual expresa
disfuncién.

En este estudio del CPWS, la presencia de disfun-
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cion ventricular posoperatoria duplicé la probabilidad
de disminucién moderada o grave de la capacidad
funcional (RR 1,83; IC 95 % 1,14 a 2,29). EIl NND fue
bajo y esto hace mas probable la expresion clinica de
dicha complicacidn si aparece en el estudio ecocardio-
grafico una disminucién de la fraccidén de eyeccion.

Hubo un porcentaje mayor de pacientes con capa-
cidad funcional disminuida que se operaron con mas
de seis afios de edad, sin diferencias significativas en la
edad de indicacion de la derivacion total, intervalos
entre derivaciones o tiempo vivido con la DCPT. Este
resultado es quizds consecuencia de la aplicacion de
un protocolo uniforme en la indicacidon quirldrgica en
cuanto a condiciones hemodinamicas en cada momen-
to del periodo que se estudio.

Aunque no hubo relaciéon significativa, el porcen-
taje de pacientes con DCPT intraatrial que presenté
disminucion de la capacidad funcional fue mayor al del
grupo de DCPT extracardiaca, lo que coincide con lo
observado por Anderson et al.*’, quienes tampoco
encontraron relacién con la morfologia el ventriculo
principal.

Resultd llamativo, que un porcentaje mayor de los
pacientes con cirugia en dos tiempos mostraron dis-
minucién de la capacidad funcional, lo que pudiera
explicarse por la repercusion de dos periodos pos-
operatorios y los periodos de rehabilitacion de cada
uno de ellos, el control familiar sobre la actividad fisica
del paciente, su rehabilitacidn, la percepcién individual
de salud, asi como por la diferencia en las edades en
que se operaron y el tiempo de seguimiento“.

En la experiencia del CPWS no se identificaron
como factores de riesgo de morbilidad la técnica de
derivacion ni el tiempo vivido con la DCPT.

Los estudios periddicos se realizaron con uno o dos
afios de diferencia. La reduccion del intervalo en el
seguimiento posoperatorio futuro permitird la detec-
cién temprana de los factores de riesgo identificados y
se podran disminuir las probabilidades de presentar
signos de disfuncion con complicaciones graves como
las descritas.

En el disefio del estudio no se incluyd la influencia
de los tratamientos médicos en la incidencia de las
complicaciones, sélo la aparicién de ellas en el periodo
de seguimiento, lo cual pudiera modificar los datos
originales al no contabilizar algin paciente que no
manifestod alguna de las complicaciones por imposicién
de tratamiento previo. Otra limitante es la diferencia
de tiempo de seguimiento, teniendo en cuenta que

mientras mas tiempo se siga a un paciente con DCPT,
mayor probabilidad hay de que aparezcan algunas de
las complicaciones exploradas. Debido a los riesgos
asociados al procedimiento, no todos los pacientes
accedieron al estudio por cateterismo cardiaco en el
posoperatorio

CONCLUSIONES

La edad en que se realiza |la derivacidn total, el inter-
valo entre las derivaciones parcial y total o el tipo de
DCPT no son factores de riesgo de aparicién de arrit-
mias, disfuncién ventricular o disminucién de la capa-
cidad funcional. La insuficiencia valvular AV moderada
o grave de apariciéon posoperatoria es un factor de
riesgo de arritmias y su deteccién debe inducir cam-
bios terapéuticos para evitar una de las complicacio-
nes mas limitantes en los pacientes con una DCPT. La
deteccion de la disminucion del indice de masa duran-
te el seguimiento posoperatorio es un indicador de la
probable aparicion de disfuncidon ventricular en los
pacientes con DCPT, lo que debe generar acciones
terapéuticas por ser un factor de riesgo de disminu-
cion de la capacidad funcional. La evaluacion periddica
y sistematica postoperatoria permite la deteccién
precoz de indicadores de posibles complicaciones de la
circulacién univentricular y su prevencion.
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RESUMEN

Introduccion: Las adaptaciones cardiovasculares de los deportistas de alto rendi-
miento permiten pronosticar lo adecuado del entrenamiento fisico al que son some-
tidos. Los cambios auriculares, no tan estudiados, se instauran mas precozmente que
los ventriculares.

Objetivo: Evaluar los cambios morfofuncionales ventriculares y auriculares izquierdos
en atletas de élite de triatlon en las distintas fases de entrenamiento.

Método: Se realizé un estudio prospectivo, longitudinal, descriptivo, mediante la rea-
lizacién de ecocardiograma bidimensional y modo M, con Doppler color, pulsado y
tisular, para la obtencidn de las variables especificas involucradas en el estudio de
todos los integrantes del equipo nacional masculino de triatlén. El universo estuvo
constituido por 6 atletas. El estudio se realizé bimensualmente durante un periodo de
un afio, para abarcar distintas fases de entrenamiento.

Resultados: Los atletas tenian entre 20 y 24 afios de edad y una superficie corporal
promedio de 1,89 m’. El grosor septal y de la pared posterior, y el volumen teledias-
tolico del ventriculo izquierdo aumentaron significativamente (p<0.01) a medida que
avanzé el entrenamiento; de igual forma ocurrié con el didmetro de la auricula
izquierda y las nuevas variables propuestas para medir la contractilidad miocardica
(Strain y Strain Rate).

Conclusiones: El ejercicio fisico produce modificaciones en los didmetros y volimenes
diastdlicos del ventriculo izquierdo, en su fraccidn de eyeccién, y en el grosor del tabi-
que interventricular y la pared posterior. Las nuevas variables propuestas para medir
la contractilidad miocdrdica demostraron la eficiencia del entrenamiento en el cora-
zon de los atletas. El diametro, el volumen y la presion de la auricula izquierda
aumentaron proporcionalmente a la intensidad del ejercicio. Esta presion auricular
tuvo una tendencia a regresar a sus valores basales al disminuir la carga de entrena-
miento.

Palabras clave: Triatldn, Fraccion de eyeccidn, Diametro telediastdlico del ventriculo
izquierdo, Grosor septal, Pared posterior, Auricula izquierda

Morphofunctional adjustments assessed by echocardiogram in male
elite triathlon athletes
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Adaptaciones morfofuncionales evaluadas por ecocardiograma en deportistas masculinos de élite en triatlon

ABSTRACT

Introduction: Cardiovascular adjustments of elite athletes allow predicting the ade-
quacy of the physical training they undergo. The atrial changes, which have not been
studied much, are established earlier than the ventricular ones.

Objectives: To evaluate the left ventricular and atrial morphofunctional changes in
elite triathlon athletes at different stages of training.

Method: A prospective, longitudinal and descriptive study was conducted by perfor-
ming two-dimensional and M-mode echocardiography, with pulse tissue Doppler and
color tissue Doppler, to obtain the specific variables involved in the study of all mem-
bers of the men's national triathlon team. The universe consisted of six athletes. The
study was performed bimonthly for a period of one year, to cover different training
stages.

Results: Athletes were 20 to 24 years of age and had a mean body surface area of
1.89 m’. The septal and posterior wall thickness, and left ventricular end-diastolic vo-
lume increased significantly (p < 0.01) as the training advanced, and likewise happened
with the left atrium diameter and the variables proposed to measure myocardial con-
tractility (Strain and Strain Rate).

Conclusions: Physical exercise produces changes in end diastolic diameter and volumes
of left ventricle, in its ejection fraction, and in the thickness of the interventricular
septum and posterior wall. The new variables proposed for measuring myocardial
contractility demonstrated the training efficiency in the heart of athletes. The diame-
ter, volume and left atrial pressure increased in proportion to the intensity of exer-
cise. This atrial pressure had a tendency to return to baseline values by decreasing the
training load.

Key words: Triathlon, Ejection fraction, End diastolic diameter of left ventricle, Septal

thickness, Posterior wall, Left atrium

INTRODUCCION

La actividad fisica y particularmente las actividades de-
portivas son desde antaino consideradas parte de un
modo de vida sano’. El entrenamiento o ejercicio fisico
continuado induce una serie de adaptaciones fisiologi-
cas y morfofuncionales sobre el sistema cardiovascular
gue pueden variar segun la influencia de varios facto-
res’.

Con el advenimiento de la radiografia y del elec-
trocardiograma, se avanzd en el conocimiento de las
adaptaciones cardiacas al entrenamiento; pero fue
con la aparicion de la ecocardiografia en la década del
‘70, que se produjo un importante impulso en esta
area de investigacion. El ecocardiograma en modo M,
bidimensional y Doppler ha sido utilizado por numero-
sos autores para estudiar tales modificaciones, asi
como el indice Tei*®. Aunque en la actualidad la eva-
luacion de la deformacion miocardica con técnicas no-
vedosas (Strain y Strain rate, en inglés)*, han desplaza-
do estas modalidades y ofrecen gran confiabilidad.

Existen pocos autores que han publicado estudios
sobre los cambios morfofuncionales en el corazén de
atletas de alto rendimiento en una disciplina tan com-

pleja como el triatlon, que relne tres deportes de alta
resistencia (natacién 3,9 km, ciclismo 180 km y carrera
a pie, 42 km), donde se describen fundamentalmente
los cambios relacionados con las cavidades izquierdas,
por lo que nos sentimos motivados a realizar un estu-
dio similar, enfocado preponderantemente a las adap-
taciones de la auricula izquierda (Al), lo cual no ha sido
hasta el momento muy bien dilucidado.

El objetivo de esta investigacion fue evaluar los
cambios morfofuncionales ventriculares y auriculares
izquierdos en atletas de élite de triatlén, en las distin-
tas fases o periodos de entrenamiento.

METODO

Se realizd un estudio prospectivo, longitudinal, des-
criptivo mediante la realizacion de ecocardiograma
bidimensional y modo M, con Doppler color, pulsado y
tisular, en los 6 atletas del equipo masculino de tria-
tlon de Cuba durante el periodo de octubre de 2009 a
octubre de 2010.

Fases de entrenamiento
Acorde al programa de entrenamiento se establecié
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un cronograma de un afio, dividido en dos macrociclos
de 6 meses cada uno. El primero estuvo dividido en
tres fases: a) preparatoria general o fase 1, que a su
vez se dividio en dos mesociclos (basico integral y
basico especial), e incluyé la aplicacién de técnicas que
permitieron una preparacion fisico-mental de los
atletas para abordar el siguiente periodo, b) fase 2 o
preparatoria especial, compuesta de dos mesociclos
(preparatoria y perfeccionamiento) en la cual se
comenzaron a aplicar gradualmente distintas cargas
de entrenamiento que consistieron en aumentar el
numero la duracidn de las secciones y la distancia a
recorrer, y c) fase 3 o competitiva, subdividida a su vez
en tres mesociclicos en los cuales se sometid al atleta
a distintas competencias y se valoré el resultado de la
preparacion.

El macrociclo Il se compuso de tres mesociclos
(acumulacién o fase 4, transformacion o fase 5 y vaca-
ciones relativas o fase 6), cada uno con dos meses de
duracidn. Los mesociclos de acumulacion y de trans-
formacidn se caracterizaron por cinco microciclos cada
uno y se diferencian entre si por las cargas en ascenso
de los ejercicios, y el ultimo mesociclo estuvo desti-
nado a la realizacidn de ejercicios individuales sin mu-
chas presiones ni exigencias.

Técnica ecocardiografica

Al término de cada mesociclo se realizd6 ecocardio-
grama con un equipo Phillips iE33, equipado con un
transductor multifrecuencia S 1-5 MHz. El paciente se
colocé en decubito lateral izquierdo, previa ubicacion
de electrodos para registro de sefial electrocardiogra-
fica; se tomaron las vistas ecocardiograficas estdn-
dares (eje paraesternal largo y corto, y vistas apicales
de dos y cuatro camaras), para evaluar la anatomia de
las cavidades, las valvulas cardiacas y la funcién ventri-
cular izquierda global y segmentaria.

Se utilizdé el modo M para determinar las medicio-
nes (en milimetros) de los diametros telediastélico y
telesistdlico del ventriculo izquiero (VI), asi como del
tabique interventricular (TIV) y la pared posterior (PP).
La fraccion de eyeccion del propio ventriculo fue
calculada mediante el método de Teichholz, y la di-
mensidn de la Al fue medida por el método bidimen-
sional, en vista apical de cuatro cdmaras, se determiné
el diametro transversal en milimetros y se calculd su
volumen por el método de Simpson biplanar. Cada
parametro fue evaluado por promedio de tres mensu-
raciones.

Para realizar la evaluacion de la deformacion mio-
cardica se utilizd un software disponible en el labora-
torio de cuantificacion (Q-LAB) del ecocardiografo
Phillips iE33, especificamente el complemento SQ
(cuantificacidn de Strain o deformacién miocardica), el
cual permitié el analisis de la tasa de deformacién
(Strain rate) y la deformacion media (Strain) en modo
M del septum interventricular longitudinalmente. Se
tomo imagen con Doppler color tras ajustar los para-
metro del equipo con una calidad de imagen alta (200
cuadros/seg.) y se logré una buena definicién de los
bordes, y el menor angulo posible entre la pared vy el
haz ultrasonografico. Posteriormente se procedié a
trazar una linea “M” virtual sobre el septum, la cual se
reajustd en anchura para no incluir los bordes endo-
cardicos ni epicéardicos. Automaticamente el software
realizé el andlisis de velocidades tisulares, tasa de
deformacién y deformacion media y realizé una repre-
sentacion en mapas de colores y graficos con las
correspondientes ondas sistdlicas (S) y diastdlicas (E y
A). Los valores normales se consideraron segun los
rangos establecidos por las Sociedades Americana y
Europea de Ecocardiografia’®.

Procesamiento estadistico

Los datos se procesaron con el paquete estadistico
SPSS-W 13.0 y se determinaron las medidas de resu-
men de estadistica descriptiva. Se utilizé el promedio
como medida de tendencia central y la desviacion es-
tandar como medida de dispersién. Se realizo la prue-
ba no paramétrica de Friedman para medidas repeti-
das, y se considerd que existia diferencia significativa
cuando la probabilidad de la prueba fue menor de
0.05. Los resultados se presentan en tablas y graficos.

RESULTADOS

En la tabla 1 se observa el rango etario de la poblacion
estudiada comprendido 20 y 24 afios, y una superficie
corporal promedio de 1,89 m?.

Tabla 1. Caracterizacion de los atletas seguin edad y area de
superficie corporal.

Minimo Maximo Media

Variables

Edad (afios) 20 24 22,7

Area de superficie corporal

(m?) 1,77 2,03 1,89

CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):167-173 169



Adaptaciones morfofuncionales evaluadas por ecocardiograma en deportistas masculinos de élite en triatlon

La tabla 2 muestra el incremento progresivo del
grosor septal y la PP, que sobrepasaron levemente los
valores considerados como normales y alcanzaron sig-
nificacion estadistica (p< 0.01).

Tabla 2. Comportamiento promedio del TIV'y la PP en los
diferentes periodos.

VELELIES Minimo Maximo Media
TIV (1) 12,0 13,2 12,76
TIV (2) 12,2 13,2 12,86
TIV (3) 12,3 13,3 12,93
TIV (4) 12,3 13,4 13,01
TIV (5) 12,4 13,4 13,06
TIV (6) 12,4 13,4 13,06

x? (Prueba de Friedman) =27,5 p=0.000
PP (1) 11,0 13,0 11,78
PP (2) 11,2 13,0 11,95
PP (3) 11,2 13,1 12,00
PP (4) 11,3 13,1 12,05
PP (5) 11,4 13,2 12,16
PP (6) 11,4 13,2 12,16

x? (Prueba de Friedman) =28,8 p=0.000

En la tabla 3 se corrobora el incremento significati-
vo y gradual del volumen telediastdlico del VI (VTDVI),
asi como del didmetro de la Al, a medida que progresd
el entrenamiento.

La tabla 4 hace referencia a la mejoria de la fuerza
contractil de las miofibrillas detectadas por la técnica
de Strain/Strain rate.

El grafico 1 revela que en los primeros meses del
estudio no ocurrid incremento de la funcion sistdlica,
que si fue demostrada a medida que se mantuvo en
ascenso la carga de entrenamiento.

Como se observa en el grafico 2, el indice de Tei
tuvo un comportamiento decreciente durante el tiem-
po de estudio, que indica un cambio positivo favore-
cedor del funcionamiento del corazon.

En los graficos 3A y 3B se observa el incremento
progresivo de volumen y presion de la Al, llama la
atencién un descenso significativo de estas variables al
término de la fase 6.

Tabla 3. Comportamiento del VTDVI y el didmetro de la Al
en los diferentes periodos.

Minimo Maximo Media DT

VTDVI (1) 120,5 155,0 136,08 14,40
VTDVI (2) 122,0 155,4 136,81 14,01
VTDVI (3) 122,0 155,4 137,15 14,11
VTDVI (4) 122,0 155,9 137,46 14,30
VTDVI (5) 122,5 156,0 137,86 14,13
VTDVI (6) 122,5 156,0 137,96 14,11
x? (Prueba de Friedman) =28,6 p=0.000

Diam Al (1) 41,8 45,0 43,03 1,14
Diam Al (2) 41,9 45,4 43,11 1,28
Diam Al (3) 41,9 45,4 43,18 1,24
Diam Al (4) 42,0 45,6 43,28 1,29
Diam Al (5) 42,3 45,6 43,38 1,20
Diam Al (6) 42,3 45,6 43,40 1,21

x? (Prueba de Friedman) =27,7 p=0.000

Leyenda. DT: desviacion tipica; Diam: didmetro

Tabla 4. Comportamiento promedio del Strain/Strain Rate
en los diferentes periodos.

Variable Minimo Maximo Media

Strain (1) -21,2 -24,0 -22,73 1,05
Strain (2) -21,4 -24,5 -22,95 1,07
Strain (3) -21,4 -24,5 -22,95 1,09
Strain (4) -21,5 -24,6 -23,13 1,08
Strain (5) -21,6 -24,8 -23,23 1,12
Strain (6) -21,6 -24,9 -23,28 1,17
x? (Prueba de Friedman) = 27,6 p=0.000

Strain Rate (1) -1,5 -2,0 -1,73 0,186
Strain Rate (2) -1,5 -2,1 -1,78 0,204
Strain Rate (3) -1,6 -2,2 -1,81 0,213
Strain Rate (4) -1,6 -2,2 -1,86 0,206
Strain Rate (5) -1,7 -2,3 -1,96 0,206
Strain Rate (6) -1,8 -2,3 -2,00 0,200

x? (Prueba de Friedman) = 27,4 p=0.000

Leyenda. DT: desviacion tipica
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Grafico 1. Comportamiento promedio de la fraccion de
eyeccion en los diferentes periodos.

70

95% CI
[
-
|

FI%W FIIEQ FIIES FI%4 FIIES FIIEG
X2 (Prueba de Friedman) = 20,3 p=0.001

Gréafico 2. Comportamiento promedio del Indice de Tei
en los diferentes periodos.
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DISCUSION

Durante el afio correspondiente al tiempo de estudio
hubo un aumento estadisticamente significativo del
grosor del TIV como respuesta al ejercicio intenso y
continuo, que contribuyd a mejorar la funcién sistélica
del VI. Del mismo modo lo han demostrado diferentes
estudios en deportistas de resistencia®*".

Por otra parte, se ha observado un aumento por
encima de los 14 mm de las dimensiones del TIV en
atletas practicantes de ejercicios estaticos, como ha
sido publicado en varios trabajos y que justifica la ele-
vada presion ventricular que caracteriza el corazén de
los atletas practicantes de deportes de fuerza por una
parte®'>'3; pero por otra, se ha observado una dife-
rencia en el crecimiento del TIV entre corredores, en

Grafico 3A. Comportamiento promedio del volumen
Al en los diferentes periodos.

344

324

95% Cl

30+

284 -4 —

VOIWAI'I VOIIAIE VOIIAIS VOIIAI4 VO\IA\S VOIIAIG
%2 (Prueba de Friedman) = 27,9 p=0.000

Grafico 3B. Comportamiento promedio de la presion en la
Al en los diferentes periodos.
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dependencia de la longitud de la carrera™. Al igual que
este tabique, la PP del VI sufrié un ascenso gradual de
sus dimensiones, lo cual coincide con varias publica-
ciones en deportistas de resistencia®®8, y esto se jus-
tificaria de igual manera que lo sucedido con el TIV.

El VTDVI tuvo un aumento lineal ascendente a me-
dida que fue progresando el entrenamiento. Hassan et
al.’®, lo midieron en triatletas antes y después de una
carrera de maratdn y encontraron que estaba aumen-
tado en casi todos. Poh et al.*® encontraron resulta-
dos similares. El hecho de que el indice de contrac-
tilidad o funcién sistélica sean normales en los depor-
tistas y similar en los sedentarios parece indicar que el
mayor volumen sistdlico del corazén entrenado en
reposo (120-130 ml contra 70-80 ml) es debido a un
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aumento en el VTDVI**?2,

Como se demuestra en la tabla 4, las fibras mio-
cardicas de los triatletas estudiados tuvieron una
contraccion vigorosa que mejord el rendimiento del
corazon para responder a las necesidades metabdlicas
del organismo. A esa misma conclusidn llegaron otros
autores al comparar la region septal del corazén del
atleta con esa misma drea en corazones de sujetos no
deportistas®.

En los primeros meses del estudio no se encontro
un aumento considerable de la funcidn sistdlica, pero
a medida que se incrementd la carga de ejercicios
comenzd a observarse un aumento gradual de la frac-
ciéon de eyeccion. Tales resultados concordaron con los
encontrados por Hassan et al.*® y Zécalo et al.?*. Este
resultado pudiera explicarse por la complejidad del
triatlon que involucra el sinergismo de tres deportes
de resistencia.

Los valores decrecientes del indice de Tei como
variable de desempefio miocardico ratificaron los cam-
bios positivos ocurridos, que favorecen el funciona-
miento del corazon de los triatletas. Este resultado es
semejante al encontrado por de la Rosa et al.?> en su
investigacion.

La contribucidn relativa de las funciones contractil,
de reserva y contribucidn al llenado del VI es del 25, 40
y 35 %, respectivamente. Con el incremento de la
rigidez y la falta de distensibilidad de este ventriculo,
la presidn en la Al aumenta para mantener un llenado
adecuado. Esto genera un estiramiento del miocardio
auricular y dilatacion de la cavidad®, lo que se corres-
ponde con los resultados encontrados en esta investi-
gacion, al medir el diametro transversal de la Al. Ese
crecimiento del didmetro tuvo tendencia a la dilata-
cion en el mismo periodo de estudio, pero después del
tiempo de vacaciones el didametro de la auricula decre-
cié, aunque sin llegar a igualar sus valores iniciales.
Esto demuestra el aumento de la capacidad interna de
la Al ante el ejercicio intenso y mantenido, para asi
facilitar el llenado ventricular dependiente, en parte,
del volumen auricular®?’; sin embargo otros autores
plantean que la edad constituye un factor negativo en
los cambios a nivel auricular que se producen en los
deportistas de élite®.

CONCLUSIONES

El ejercicio fisico produce modificaciones en los dia-
metros y volUmenes diastdlicos del VI, en su fraccion
de eyeccidn, y en el grosor del TIV y la PP. Las nuevas

variables propuestas para medir la contractilidad mio-
cardica (Strain y Strain rate sistolicos) demostraron la
eficiencia del entrenamiento en el corazén de los
atletas. El didametro, el volumen y la presion de la Al
aumentaron proporcionalmente a la intensidad del
ejercicio. Esta presidén auricular tuvo una tendencia a
regresar a sus valores basales al disminuir la carga de
entrenamiento.
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RESUMEN

Introduccion: El advenimiento de nuevas técnicas de intervencionismo percutaneo, la
optimizacion de las conductas farmacolégicos y el empleo de nuevas técnicas quirar-
gicas (convencionales, minimamente invasivas y video-asistidas) han traido como re-
sultado que casos cada vez mas dificiles lleguen a los quiréfanos, con un incremento
en la incidencia de la fibrilacidn auricular posoperatoria.

Objetivo: Analizar la asociacién de algunas variables con la incidencia de esta arritmia
en la cirugia cardiovascular.

Método: Se realizé un andlisis retrospectivo de los Ultimos 100 pacientes, de ambos
sexos y mayores de 18 afios, operados en el Servicio de Cirugia Cardiovascular del
Cardiocentro CIMEQ, en el periodo de octubre de 2008 a febrero de 2010. Se anali-
zaron 27 variables organizadas en cuatro grupos y se determind su relacién con la
fibrilacion auricular posoperatoria.

Resultados: El 37 % de los pacientes analizados presentd este tipo de fibrilacion au-
ricular, que fue mas frecuente en pacientes con enfermedad mixta (80 %) y doble
valvular (66,66 %). De las variables clinicas sélo fueron significativas la fibrilacién
auricular previa, la valvulopatia mitral, la edad mayor de 65 afos, la inestabilidad
hemodindmica, el infarto miocardico previo y la clase funcional 1ll 6 IV. Ninguna de las
variables electrocardiograficas estudiadas se asocié de forma significativa a la ocu-
rrencia de fibrilacién auricular posoperatoria. Todas las variables ecocardiograficas
(dilatacion de ventriculo y auricula izquierdos, dilatacion de auricula derecha y frac-
cién de eyeccién menor de 55 %), y seis de las variables propias de la cirugia (empleo
de circulacion extracorpérea, salida de paro en fibrilacién auricular o ventricular, uso
de aminas en el trans o el posoperatorio, pinzamiento adrtico mayor de 120 minutos,
enfermedad doble valvular y casos mixtos) se asociaron significativamente a la apari-
cién de esta arritmia.

Conclusiones: Las variables clinicas con alta asociacion a la fibrilacion auricular, tienen
menor peso que las variables propias de la cirugia, en el caso de la fibrilacién auricular
posoperatoria.
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Risk factors for postoperative atrial fibrillation in cardiac surgery

ABSTRACT

Introduction: The advent of new techniques of percutaneous intervention, the opti-
mization of pharmacological behavior and the use of new surgical techniques (con-
ventional, minimally invasive and video-assisted) have resulted in ever more difficult
cases being treated in the operating room with an increase in the incidence of post-
operative atrial fibrillation.

Objectives: To analyze the association among some variables and the incidence of this
arrhythmia in cardiovascular surgery.

Method: A retrospective analysis was conducted with the last 100 patients of both
sexes, aged 18 and over, operated in the Cardiovascular Surgery Service of CIMEQ
Cardiology Hospital, between October 2008 and February 2010. 27 variables arranged
in four groups were analyzed and their relationship with postoperative atrial fibrill-
ation was determined.

Results: 37% of the patients analyzed presented this type of atrial fibrillation, which
was more frequent in patients with mixed (80%) and double valve disease (66.66 %).
Of the clinical variables only previous atrial fibrillation, mitral valve disease, age over
65, hemodynamic instability, previous myocardial infarction and IIl or IV functional
class were significant. None of the studied electrocardiographic variables were signi-
ficantly associated with the occurrence of postoperative atrial fibrillation. All echocar-
diographic variables (dilated left ventricle and atrium, dilated right atrium and ejection
fraction below 55 %), and six of the variables that are typical of surgery (cardiopul-
monary bypass, recovery from cardiac arrest in atrial or ventricular fibrillation, use of
amines in trans or postoperative period, over 120 minutes of aortic clamping, double
valve disease and mixed cases) were significantly associated with the occurrence of
this arrhythmia.

Conclusions: The clinical variables highly associated with atrial fibrillation are less
significant than the variables typical of surgery, in the case of postoperative atrial
fibrillation.

Key words: Atrial fibrillation, Heart surgery, Postoperative, Risk factors

INTRODUCCION
La fibrilacién auricular (FA) es la arritmia mas fre-
cuente en la practica clinica®. Fue reconocida desde la
mitad del siglo XIX y a causa de su ritmo totalmente
irregular se le denominé delirium cordis. No fue hasta
1899 que esta arritmia fue relacionada con una altera-
cion electrofisioldgica conocida como FA. Diez afos
después, en 1909, Lewis describid sus caracteristicas
electrocardiograficas por primera vez en humanos**.
Es una taquiarritmia supraventricular caracterizada
por la pérdida de la activacién ciclica y ordenada de las
auriculas, la que se sustituye por actividad continua y
desordenada. Pequefias areas auriculares se despolari-
zan simultdaneamente, llevando a la pérdida de la con-
traccion auricular organizada. Esta activacién auricular

no coordinada conlleva al deterioro de la funcion
mecdanica y en el electrocardiograma se observan
oscilaciones rapidas u ondas fibrilatorias, que varian
en amplitud, forma e intervalo, en sustitucidon de las
ondas P; ademas, una respuesta ventricular irregular
rapida en presencia de un tejido de conduccidon
intacto™®. Esta respuesta depende de las propiedades
electrofisioldgicas del nodo auriculo-ventricular y de
otros tejidos de conduccidn, del tono vagal y simpa-
tico, de la presencia o ausencia de vias accesorias y de
la accién de farmacos®’. La génesis de esta arritmia
tiene relacidn, en general, con factores crdnicos de
cada paciente que actian como sustrato (cardiopatia)
y con factores agudos que actian como desencade-
nantes®’.
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La fibrilacidn auricular posoperatoria (FAPO) es la
complicacién mas frecuente después de la cirugia
cardiaca. Segun las guias de actuacion de la Sociedad
Europea de Cardiologia, en una revision sistematica de
58 estudios realizados en mas de 8.000 pacientes, esta
arritmia aparece aproximadamente en el 30 % de los
casos después de una cirugia de revascularizacién
miocardica, 40 % después de una cirugia valvular y 50 %
después de una cirugia combinada de revasculariza-
cién y sustitucién valvular’, y conlleva a una alta mor-
bilidad y elevados costos sanitarios™*®*!. La FAPO no
sélo tiene implicaciones prondsticas, sino también una
importante carga econdémica®®.

En esta investigacién se analiza la frecuencia de
algunas variables preoperatorias y propias de la cirugia
cardiovascular, relacionadas con la incidencia de FAPO
durante tres afios, en el Cardiocentro CIMEQ. Se anali-
z6 el comportamiento de las variables clinicas, electro-
cardiograficas y ecocardiograficas en el preoperatorio
y el comportamiento de las variables propias de la
cirugia cardiovascular y del posoperatorio que pudie-
sen estar en relacién con la FAPO.

METODO

Se realizé un andlisis retrospectivo de los ultimos 100

pacientes, de ambos sexos y mayores de 18 afios,

operados en el Servicio de Cirugia Cardiovascular del

Cardiocentro CIMEQ, en el periodo de octubre de

2008 a febrero de 2010. Se analizaron 27 variables

organizadas en cuatro grupos y se determind su rela-

cién con la FAPO.

Se excluyeron de este estudio a los pacientes que
clasifican en el grupo de FA permanente o que se
encontraban en FA en el momento de la cirugia. Si
fueron incluidos el resto de las clases de FA (la diag-
nosticada por primera vez, la paroxistica, la persisten-
te y la persistente de larga duracién) que no estuvie-
sen fibrilando en el momento de la cirugia.

Para identificar las variables relacionadas con la
FAPO se analizaron las historias clinicas de los pacien-
tes operados por el equipo quirdrgico en el periodo de
tiempo descrito. Estas variables se distribuyeron en
cuatro grupos de la siguiente forma:

e Variables clinicas: edad, sexo, existencia de FA pre-
via, clasificacidn funcional segln la Asociacién del
Corazén de Nueva York (NYHA, por sus siglas en
inglés), inestabilidad hemodinamica, valvulopatia
mitral, hipertensién arterial, diabetes mellitus,
hipertensidon pulmonar, obesidad e infarto miocar-

dico previo.

e Variables electrocardiograficas: extrasistoles supra-
ventriculares, bloqueo auriculo-ventricular, QRS an-
cho y morfologia anormal de |la onda P.

e Variables ecocardiograficas: dilatacién de auricula
izquierda, derecha, de ventriculo izquierdo, y frac-
cion de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI).

e Variables propias de la cirugia cardiovascular: pin-
zamiento adrtico prolongado, empleo de circula-
cion extracorporea (CEC), salida del paro en FA o
fibrilacién ventricular, uso de aminas en el trans o
en el posoperatorio inmediato, cirugia de urgencia,
cirugia cardiaca previa, casos mixtos y doble valvu-
lar.

Para el andlisis de los datos y las variables se utilizé
el paquete estadistico SPSS para Windows XP, versién
15.0. Se empled el método estadistico de Chi cuadrado
para determinar la correlacion entre las variables y su
significacién estadistica, y la prueba de regresidn lineal
para analizar sus asociaciones. La relacion de algunos
factores predictivos independientes con la FAPO en el
modelo final se expresdé mediante el indice de probabi-
lidades (odds ratio, en inglés) con un intervalo de con-
fianza del 95 %.

RESULTADOS
De los 100 casos estudiados, 37 presentaron FAPO
(37,00 %). Su distribucién, segun la enfermedad de
base que los llevé al quiréfano, se muestra en la Tabla
1. Los pacientes con enfermedades valvulares (46,34 %)
y coronarias (29,54 %) fueron los que con mayor
frecuencia desarrollaron la arritmia.

En la tabla 2 se refleja el comportamiento de las

Tabla 1. Distribucidn de la casuistica segin enfermedad de
base y la aparicion de FAPO.

Diagndsticos Total FAPO %

Coronarios 44 13 29,54
Valvulares 41 19 46,34
Mixtos 5 4 80,00
Doble valvular 3 2 66,66
Congénitos 1 0 0,00
Otros 6 0 0,00
Total 100 37 37,00
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variables clinicas. La FA previa (81,81 %), la valvulopa-
tia mitral (75 %), la edad mayor de 65 afios (59,37 %),
la inestabilidad hemodinamica (58,06 %), el infarto
previo (54,83 %) y la clase funcional Ill o IV (43,66 %)
fueron las que se asociaron de forma significativa con
el desarrollo de FAPO. En esta serie encontramos que
los pacientes que la presentaron tenian una edad de
65 + 10,2 afios, mientras que los que no, tenian una
edad de 54 + 8,7 ainos.

Tabla 2. Comportamiento de las variables clinicas asociadas a la FAPO.

El comportamiento de las variables electrocardio-
graficas se muestra en la tabla 3. Estas variables
fueron las que menos se relacionaron con la incidencia
de FAPO y ninguna de ellas se asocid significativamen-
te a la aparicién de la arritmia.

Las variables ecocardiogréficas (Tabla 4) tuvieron
mayor relacidn con la incidencia de FAPO y todas tu-
vieron una asociacidon estadisticamente significativa
(p<0.01) con la aparicion de FAPO. La dilatacién de las
auriculas izquierda (64,10 %) y dere-
cha (60 %) fueron las que con mayor
porcentaje estimularon el desarrollo

[+]
Variables clinicas Ne de FAPO % p de FA. . . L,
€asos Las variables propias de la cirugia
FA previa 11 9 81,81 0.000* cardiovascular tuvieron la mds alta
Valvulopatia mitral 20 15 75,00 0.000* asociacién con la aparicién de FAPO
. (Tabla 5), y también entre si. Solo la
Edad mayor de 65 afios 32 19 59,37 0.001* . .

cirugia de urgencia (50 %, p=0.496) y
Infarto miocardico previo 31 17 54,83 0.006* carecieron de relacién con la apari-

NYHA 111 6 IV 71 31 4366  0.031* ci6n de la FAPO. o
) 0 oul En el andlisis estadistico de los
Hipertension pulmonar 32 15 46,87 0.161 tiempos de CEC y de paro anéxico
Diabetes mellitus 21 10 47,61 0.257 (pinzamiento adrtico) como variables
Sexo masculino 74 27 36,48 0.515 independientes de FAPO se encontrd
Hipertension arterial 55 21 38,18 0.787 qut.e Io.s paue}ntes que.presentaron la
' arritmia tenian un tiempo de CEC
Obesidad 22 8 3636 0944 (123 + 55,9 vs. 86 + 21,7 minutos) y
*p<005 de paro (92 + 30,9 vs. 55 + 11,9 mi-

Tabla 3. Comportamiento de las variables electrocardiograficas

asociadas a la FAPO.

Variables electrocardiograficas

Bloqueos auriculo-ventriculares 14 3 21,42
Extrasistoles supraventriculares 17 6 35,29
Morfologia anormal de la onda P 7 3 42,85
QRS ancho 17 6 35,29

nutos) superiores a los que no la de-
sarrollaron. Ademas del analisis uni-
variado de Chi cuadrado, se realizé
uno de regresion logistica a todas las
variables de los pacientes estudiados

0.481 (Tabla 6). El uso de CEC aumenta 30,4
0.695 veces el riesgo de aparicidon de FAPO.
0.739 La presencia de estas seis variables en

un mismo paciente (uso de CEC, de
0.873

aminas en el trans o posoperatorio,

Tabla 4. Comportamiento de las variables ecocardiograficas asociadas a la FA.

. . L Ne de
Variables ecocardiograficas FAPO %
casos
Dilatacién de ventriculo izquierdo 36 20 55,55
Dilatacién de auricula izquierda 39 25 64,10
FEVI <55 % 26 12 46,15
Dilatacion de auricula derecha 15 9 60,00

edad mayor de 65 afios, dilatacion del
ventriculo izquierdo, infarto agudo de
miocardio y FEVI menor del 55 %) se

p asocia en un 96,27 % con la aparicion
0.000* .
DISCUSION
0.039*

En la actualidad la FA es la arritmia

0.045* sostenida mas frecuente en el cora-

p <0.05

z6n humano y también la mas diag-
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Tabla 5. Comportamiento de las variables propias de la cirugia

asociadas a la FAPO.

Variables propias de la cirugia

Empleo de CEC 41 25 60,97
Salida de paro en FA o ventricular 29 18 62,06
Aminas trans o posoperatoria 39 25 64,10
Pinzamiento adrtico > 120 min 13 9 69,23
Enfermedad doble valvular 3 2 66,66
Casos mixtos 5 4 80,00
Cirugia de urgencia 6 3 50,00
Cirugia cardiaca previa 9 3 33,33

qguiere mas relevancia en presencia de
hipertrofia ventricular izquierda®. Otras
cardiopatias, como el prolapso de la
valvula mitral, con o sin regurgitacion,

0.000* la calcificacion del anillo mitral, el cor
0.000* pulmonale y la dilatacidn idiopdtica de
0.000* la auricula derecha, también se han
' asociado con una alta incidencia de
0.003* FAS.
0.021* Los factores desencadenantes agu-
0.041* dos mas frecuentes son: ingestion de
alcohol, infarto de miocardio, pericar-
0.436 ditis, miocarditis, embolismo pulmo-
0.811 nar, hipertiroidismo, posterior a cirugia

p <0.05

Tabla 6. Riesgo relativo de desarrollar FAPO segun
algunas variables.

VEELI Riesgo

Uso de CEC 30,479
Uso de aminas trans o posoperatorio 17,605
Edad mayor de 65 afios 11,224
Dilatacién del ventriculo izquierdo 10,322
Infarto agudo de miocardio 9,938
FEVI <55 % 9,173

nosticada clinicamente en pacientes ambulatorios y
hospitalizados®. Es la causa de aproximadamente un
tercio de las hospitalizaciones debidas a alteraciones
del ritmo cardiaco. El desarrollo de FA aumenta el
riesgo de complicaciones cardio y cerebrovasculares,
reduce la supervivencia®***, duplica la mortalidad y
quintuplica el riesgo de ictus, en relacién con las alte-
raciones hemodinamicas y los fenémenos tromboem-
bélicos que produce®®?,

Aunque aproximadamente 30 - 45 % de los casos
de FA paroxistica y 20 - 25 % de los de FA persistente
ocurren en pacientes jovenes sin enfermedad demos-
trable'®, con el paso del tiempo puede aparecer una
enfermedad subyacente que la cause®.

Dentro de las enfermedades cardiovasculares aso-
ciadas a la FA se pueden sefalar las valvulopatias,
especialmente mitral, la insuficiencia cardiaca, la car-
diopatia isquémica y la hipertensién arterial, que ad-

cardiaca y afeccidon aguda de las vias

respiratorias, aunque en aproximada-
mente el 80 % de los casos la presencia de FA se asocia
con cardiopatia estructural™®®.

Aunque generalmente se trata de un suceso autoli-
mitado, expone al paciente al riesgo de padecer insufi-
ciencia cardiaca, hipotensién grave, shock cardiogéni-
co y accidentes embodlicos, por lo que frecuentemente
requiere algun tipo de intervencién terapéutica,
farmacoldgica o eléctrica, y anticoagulacién cuando
perdura mas de 48 horas®.

Villareal et al.** afirman que la FA es la arritmia que
aparece mas frecuentemente en el posoperatorio de
una revascularizacién miocardica quirurgica. Es una de
las complicaciones mas frecuentes después de la ciru-
gia cardiaca y de la cirugia tordacica en general y llega a
afectar aproximadamente al 30 % de los pacientes,
sobre todo en los primeros dias del posoperatorio, con
un incremento de la morbilidad y la estancia hospi-
talarias®. Segiin Archbold y Schilling® aparece entre el
20y el 40 % de los pacientes sometidos a este tipo de
cirugia y puede alcanzar hasta un 65 %, segun lo infor-
mado en un metaanalisis publicado en Annals of Inter-
nal Medicine™?*.

Aunque la FA no es una arritmia “maligna”, la FAPO
después de una revascularizacion miocardica quirurgi-
ca se asocia con un aumento de la mortalidad intra-
hospitalaria y de la aparicién de accidentes cerebro-
vasculares; ademas, prolonga la estadia hospitalaria y
es un predictor independiente de mortalidad a largo
plazo™*.

La dilatacién de la auricula izquierda y una menor
velocidad del pico sistdlico auricular del anillo mitral
(onda a) se han asociado al desarrollo de FAPO*?.

En lo referente a los factores de riesgo relacionados
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con su aparicién, la edad avanzada ha sido uno de los
mas encontrados, al igual que los propios efectos de la
cirugia, el empleo de CEC, los cambios en el tono sim-
patico, el sindrome de bajo gasto cardiaco periopera-
torio y las infecciones™**?’.

Las alteraciones producidas por la intervencion
quiruargica son de naturaleza hemodinamica, fisica y
guimica. Entre ellas resaltan la perfusién de los érga-
nos con un flujo laminar continuo, no pulsatil; el
contacto de la sangre con superficies extrafias, como
las del oxigenador y los circuitos; la hipotermia, la
hemodilucion y la inhibicion de los sistemas de la
coagulaciénzs'zs, entre otras.

La cirugia cardiovascular per se genera dafo estruc-
tural cardiaco directo, como el producido por las
canulaciones de las venas cava, la apertura de las
auriculas, las disecciones de los anillos valvulares, en-
tre otras; e indirecto, como el producido por el edema
y las manipulaciones quirurgicas. Este dano estructural
es también responsable de las alteraciones que
aparecen a la salida de la CEC y en las primeras horas
del periodo posoperatorio. Estos mecanismos expli-
can, por su parte, la aparicién de trastornos de la con-
tractilidad y el ritmo cardiacos.

Numerosas series han demostrado que la FAPO
prolonga la estadia hospitalaria de 1 a 5 dias y que se
puede transformar en una de las complicaciones mas
costosas, no sélo por su incidencia sino porque repre-
senta el 13 % de los reingresos en el primer mes****3,
La prevencién o la correccién de la FAPO se reflejan
directamente en la morbilidad y la mortalidad, y en las
estadisticas de supervivencia de los pacientes.

CONCLUSIONES

Las variables electrocardiograficas analizadas no se
asociaron con la aparicion de FAPO. En cambio las
ecocardiograficas, las clinicas y las propias de la cirugia
si. Estas ultimas fueron las mas relacionadas con la
aparicién de dicha arritmia.
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RESUMEN

La produccién aumentada de las especies reactivas de oxigeno ha sido implicada con
varias enfermedades crdnicas, incluida la hipertensidn arterial. El estrés oxidativo es,
a su vez, causa y consecuencia de esta hipertension. La mayor fuente de especies
reactivas de oxigeno cardiovascular, renal y neural es la enzima NADPH oxidasa. El
estrés oxidativo se relaciona con disfuncion endotelial, inflamacidn, hipertrofia, apop-
tosis, migracion celular, fibrosis y angiogénesis; procesos importantes involucrados en
la remodelaciéon vascular de la hipertension arterial. A pesar de la gran cantidad de
datos que implican al estrés oxidativo como un factor causante de la hipertension
experimental, los resultados en humanos son menos conclusivos. El objetivo de esta
revision bibliografica es describir el papel del estrés oxidativo en la fisiopatologia de la
hipertension arterial. La mejor comprension de estos mecanismos permitira estable-
cer una conducta mas integral ante esta frecuente enfermedad.

Palabras clave: Estrés oxidativo, Especies reactivas del oxigeno, Hipertension arterial

Role of oxidative stress in the pathogenesis of hypertension

ABSTRACT

The increased production of reactive oxygen species has been involved in several
chronic diseases, including hypertension. Oxidative stress is, in turn, cause and conse-
guence of this hypertension. The enzyme NADPH oxidase is the major source of react-
ive species of cardiovascular, renal and neural oxygen. Oxidative stress is associated
with endothelial dysfunction, inflammation, hypertrophy, apoptosis, cell migration,
fibrosis and angiogenesis; important processes involved in vascular remodeling of
hypertension. Despite the large amount of data that involve oxidative stress as a cau-
sative factor of experimental hypertension, results in humans are less conclusive. The
aim of this review is to describe the role of oxidative stress in the pathophysiology of
hypertension. A better understanding of these mechanisms will allow a more compre-
hensive behavior to this common disease.

Key words: Oxidative stress, Reactive oxygen species, Hypertension
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Papel del estrés oxidativo en la patogénesis de la hipertension arterial

INTRODUCCION
La hipertensién arterial (HTA) es una enfermedad cro-
nica en que la tension arterial (TA) se encuentra con
cifras de 140/90 o mas. En el mundo, cerca de un
billén de personas padecen de HTA, y se estima que
esta cifra puede aumentar a 1,5 billones para el afio
2025. La génesis exacta es desconocida, pues solo
aproximadamente el 5 % de los pacientes hipertensos
presenta una causa precisa’.

A nivel molecular, numerosos factores han sido
implicados en la fisiopatologia de la HTA, como la acti-
vacion del sistema renina-angiotensina-aldosterona, la
inflamacidn, el receptor de sefiales acoplado a la pro-
teina G aberrante y la disfuncion endotelial. Comun a
estos factores encontramos el estrés oxidativo a largo
plazo, que causa produccién excesiva de especies
reactivas del oxigeno (ERO) vascular, disminucion de la
biodisponibilidad de éxido nitrico y reduccién de la
capacidad antioxidante?. En el sistema vascular las
ERO tienen un papel fisioldgico en el control de la fun-
cion endotelial y el tono vascular, y un rol fisiopato-
l6gico relevante en la inflamacién, hipertrofia, prolife-
racion, apoptosis, migracion, fibrosis y angiogénesis;
importantes factores en la remodelacion vascular y la
disfuncién endotelial asociadas a la HTA®.

Casi todos los modelos experimentales de HTA de-
muestran algunas formas del exceso oxidativo. Como
la inhibicion de las enzimas generadoras de ERO, los
antioxidantes y los depuradores de las ERO reducen la
TA mientras que los pro-oxidantes la incrementan, se
ha sugerido que las ERO estan causalmente asociadas
a la HTA, al menos en los modelos animales®. A pesar
de que una gran cantidad de datos mantienen el papel
del estrés oxidativo en la hipertension experimental, la
evidencia en la HTA humana es poca. La mejor com-
prension de estos mecanismos, permitird contar con
conocimientos mas profundos que garanticen una me-
jor prevencioén, control y la aparicién de nuevos objeti-
vos terapéuticos y tratamientos novedosos para esta
enfermedad.

Estrés oxidati-
vo (EO): es un es-
tadodelacélulaen
el cual se encuen-
tra alterada la ho-

0,: Superoxido

'0,: Oxigeno Singlete

prooxidantes y antioxidantes®.

Radicales libres: son moléculas que en su estruc-
tura atdmica presentan un electron desapareado o
impar en el orbital externo, que le confiere una confi-
guracion especial de gran inestabilidad. Esto lo hace
muy inestable, extraordinariamente reactivo y de vida
efimera, con una enorme capacidad para combinarse
inespecificamente en la mayoria de los casos, asi como
con la diversidad de moléculas integrantes de la
estructura celular: carbohidratos, lipidos, proteinas y
acidos nucleicos®.

Especies reactivas del oxigeno: son una variedad
de radicales libres formados a partir del O, (Tabla) Las
ERO se inactivan por mecanismos enzimaticos o de
atrapamiento®.

EFECTO NOCIVO DE LAS ERO SOBRE LAS BIOMOLECU-
LAS

El dafo celular producido por las ERO ocurre sobre
diferentes biomoléculas.

Lipidos
Es aqui donde se produce el dafio mayor en un proce-
SO que se conoce como peroxidacion lipidica, afecta a
las estructuras ricas en acidos grasos poliinsaturados,
ya que se altera la permeabilidad de la membrana
celular, por lo que se produce edema y muerte celular.
La peroxidacién lipidica o enranciamiento oxidativo
representa una forma de dafo tisular que puede ser
desencadenado por el oxigeno, el oxigeno atémico
(singlete*), el peréxido de hidrégeno y el radical hi-
droxilo. Los acidos grasos insaturados son componen-
tes esenciales de las membranas celulares, por lo que
se cree son importantes para su funcionamiento nor-
mal; sin embargo, son vulnerables al ataque oxidativo
iniciado por las ERO®.

Los factores que influyen en la magnitud de la pe-
roxidacion lipidica son:
e La naturaleza cualitativa y cuantitativa del agente

inicializador.

Tabla. Ejemplos de ERO.

ROO": Peroxil

. . OH: Radical Hidroxilo O’: Alcoxil ROOH: Hidroperdxido organico
meostasis oxida-
cion-reduccion, es H,0,: Peréxido de hidrégeno”  HOCI: Acido hipocloroso OONO'’: Peroxinitrito
decir, existe un

desbalance entre

2 No es estrictamente un radical libre, pero por su capacidad de generar OH en presencia de me-
tales (hierro, cobre) se incorpora como tal. Este proceso se denomina reaccion de Fenton.
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e Los contenidos de la membrana en acidos grasos
poliinsaturados y su accesibilidad.

e Latensidn de oxigeno.

e La presencia de hierro.

o El contenido celular de antioxidantes (betacarote-
nos, alfatocoferoles, glutation).

e la activacion de enzimas que pueden hacer termi-
nar la cadena de reaccion como es el caso de la
glutatién peroxidasa.

Una vez que se inicia, el proceso toma forma de
“cascada”, con produccién de ERO que lleva a la for-
macion de perdxidos organicos y otros productos, a
partir de los acidos grasos insaturados; una vez forma-
das, estas ERO son las responsables de los efectos
citotdxicos®.

Proteinas

Hay oxidacidn de un grupo de aminoacidos como fenil-
alanina, tirosina, histidina y metionina; ademas se for-
man entrecruzamientos de cadenas peptidicas, y por
ultimo hay formacién de grupos carbonilos’.

Acido desoxirribonucleico (ADN)

Ocurren fendmenos de mutaciones y carcinogénesis,
hay pérdida de expresion o sintesis de una proteina por
dafio a un gen especifico, modificaciones oxidativas de
las bases, deleciones, fragmentaciones, interacciones
estables ADN-proteinas, reordenamientos cromosomi-
cos y desmetilacion de citosinas del ADN que activan
genes. El dafo se puede realizar por la alteracién
(inactivacion/pérdida de algunos genes supresores de
tumores que pueden conducir a la iniciacién y progre-
sién de la carcinogénesis). Los genes supresores de
tumores pueden ser modificados por un simple cam-
bio en una base critica de la secuencia del ADN*

GENERACION VASCULAR DE ERO
Las ERO son producidas como intermediarios de las
reacciones de reduccion-oxidacion formando H,0 y O,.

0, £~ 0, %~ H,0,-*~ OH- - H,0+0,

La secuencia de la reduccién univalente del O, es”:

De las ERO generadas en las células vasculares, el
O, (anidn superdxido) y el H,0, (perdxido de hidro-
geno) parecen ser particularmente importantes. En los
sistemas bioldgicos, el O, es de vida media corta y tras
su reduccién rapida forma H,0, por la accion de la

enzima superdxido dismutasa (SOD), de la cual han sido
caracterizadas 3 isoformas en mamiferos: cobre/cinc
SOD (SOD1), SOD mitocondrial (SOD2) y SOD extrace-
lular (SOD3)°. La carga de O, hace dificil que pueda
atravesar las membranas celulares, exceptuando la
posibilidad que pueda pasar por los canales idnicos. El
H,0, tiene una vida media mas larga que el O,, es
relativamente estable y es facilmente difusible entre
las células. La distintas propiedades quimicas entre O,
y H,0, y sus diferentes sitios de distribucion sugieren
que las distintas especies de ERO activan diversas vias
de sefiales, las cuales guian a la divergencia, oponien-
do potencialmente las respuestas bioldgicas™.

Todos los tipos de células vasculares producen ERO,
incluyendo las endoteliales, del musculo liso, los fibro-
blastos adventiciales, los adipocitos perivasculares y
las células fagociticas (neutrofilos, eosinéfilos, monoci-
tos y macrofagos). Estas ERO pueden ser formadas por
varias enzimas, incluyendo la xantina éxido-reductasa,
la 6xido nitrico sintetasa, las enzimas respiratorias
mitocondriales y la nicotinamida adenina dinucleétido
fosfatasa (NADPH) oxidasa. De estas enzimas las mito-
condriales y la NADPH oxidasa parecen ser particular-
mente importantes en la HTA™ ™,

FISIOPATOLOGIA DE LA HIPERTENSION ASOCIADA AL
ESTRES OXIDATIVO

Disfuncidn endotelial

La disfuncion endotelial ha sido implicada en la fisiopa-
tologia de diferentes formas de enfermedad cardio-
vascular, incluida la HTA. Esta disfuncion puede ser
definida como un deterioro de las acciones del endo-
telio en la vasodilatacion, el aumento del estado
proinflamatorio y de la actividad protrombdtica. Estos
fendmenos llevan a un estado de inflamacién vascular
que puede mediarse parcialmente por las ERO forma-
das por las células mononucleares activadas™.

El EO vasculary la HTA

El EO constituye un mecanismo comun de lesidén en
muchos tipos de procesos de la enfermedad hiperten-
siva, y ocurre cuando hay un desequilibrio entre la
generacién de ERO vy los sistemas antioxidantes de
defensa del organismo. La familia de ERO comprende
muchas moléculas que producen efectos divergentes
en la funcién celular. Precisamente, muchas de estas
acciones estan asociadas con cambios patoldgicos ob-
servados en la enfermedad cardiovascular. Los efectos
de las ERO son mediados través de la regulacion
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redox-sensible de multiples moléculas de sefializacion
y segundos mensajeros'®*®. Varios estudios han de-
mostrado cantidades exageradas de ERO en los
pacientes con HTA esencial y varios modelos animales
de hipertensiéon'®?!; estos pacientes y los animales de
experimentacion tienen un estado antioxidante dis-
minuido?, lo que acumula una mayor evidencia de
qgue el EO podria estar involucrado en la hipertension
esencial®. Recientemente fue demostrada una fuerte
relacién entre la TA y algunos parametros relacionados
con el EO*. Otros estudios experimentales eviden-
ciaron que ratones con deficiencias genéticas en las
enzimas generadoras de ERO tienen menor TA en
comparacién con los ratones de tipo salvaje??.
Ademas en cultivos de células de musculo liso vascular
provenientes de arterias de ratas y humanos hiper-
tensos, la producciéon de ERO esta aumentada, la
sefializacion redox-dependiente amplificada, y la acti-
vidad antioxidante reducida?’. Los efectos beneficiosos
de agentes antihipertensivos clasicos, como los beta-
bloqueadores, los inhibidores de la enzima conversora
de angiotensina (ECA), antagonistas de los receptores
de angiotensina |l, y bloqueadores de los canales de
calcio, son mediados en parte por la disminucion del
EO vascular®®®.

Las fuentes de ERO en la pared vascular

En los vasos sanguineos existe una variedad de fuentes
enzimaticas y no enzimaticas de ERO. La mejor carac-
terizada es la NADPH oxidasa. Ademas, otras varias
enzimas pueden contribuir a la generacién de ERO, co-
mo la xantina oxidasa, la dxido nitrico sintetasa (ONS)
y las enzimas mitocondriales.

NADPH Oxidasa

Es la fuente bioquimica primaria de ERO en la vascu-
latura, particularmente el O,. También tiene impor-
tancia en el rifidn, por lo que juega un papel impor-
tante en la disfuncién renal y el dafo vascular en
condiciones patoldgicas®. Este sistema cataliza la
reduccion de O, molecular por la NADPH, que funciona
como un donador de electrones en la generacion de
O,. La NADPH oxidasa es un regulador positivo en la
hipertensidon por mecanismos humorales y de sefiales.
La angiotensina Il es el estimulo mas estudiado en la
regulacion positiva de la NADPH oxidasa, pero la
endotelina 1 (ET-1) y la urotensina Il también pueden
participar en la activacién de la NADPH oxidasa, lo que
conduce a un incremento de ERO. El efecto mas cono-

cido del O, generado por la NADPH oxidasa es la inac-
tivacion del dxido nitrico (ON) en una reaccién en que
se forma peroxinitrito, que dafa la acciéon vasodila-
tadora del endotelio y desacopla la ONS endotelial
(ONSe), lo que conlleva a una produccién adicional de
0, % En la vasculatura, la activacion de la NADPH
oxidasa ha sido fuertemente asociada con la HTA®.

Desacoplamiento de la ONSe

La funcién primaria de la ONSe es la produccién de ON
que regula la vasodilatacion. No obstante, la deficien-
cia u oxidacion de la L-arginina y el tetrahidrobiopterin
(BH4), que son 2 cofactores esenciales en el funciona-
miento de la ONSe, estan asociados con el desacopla-
miento de la via L-arginina- ON, lo que ocasiona una
disminucion en la formacion de ON y el incremento de
la generacién de O,, mediada por la ONSe desacopla-
da.

La NADPH oxidasa es la fuente inicial de ERO. El O,
se combina con el ON formado por la ONSe para
formar peroxinitrito®, el que a su vez oxida y deses-
tabiliza la ONSe para producir el O, adicional®. El O,
también lleva a la oxidacién del BH4 que promueve el
desacoplamiento de la ONSe y una produccién mas
extensa de ERO.

Xantina oxidasa

La xantina oxidasa es también una fuente importante
de ERO en el endotelio vascular®. Cataliza los ultimos
dos pasos del metabolismo de la purina. Durante este
proceso, el O, se reduce al O,. Hay evidencia que hace
pensar la participacion de esta enzima en la HTA. En
ratas hipertensas se han demostrado niveles elevados
de xantina oxidasa endotelial y aumento de la produc-
cion de ERO, que estan asociados con el aumento del
tono arteriolar®’. Ademas de los efectos en la vascula-
tura, esta xantina puede tener una funcidn en el dafo
final de los érganos diana en la HTA®.

Mitocondria

Las mitocondrias son la mayor fuente y blanco de las
ERO. Algunos de los O, producidos en el espacio
intermembranal pueden pasar al citoplasma®. La
ubiquinona o coenzima Q produce el O, cuando esta
parcialmente reducida (en forma de semiquinona), y
un antioxidante cuando se encuentra totalmente redu-
cida®. El complejo | produce la mayoria del O,” que se
genera en las mitocondrias de los mamiferos. Los com-
plejos Il y IV no son sitios normalmente significativos
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en la produccién de ERO. Un desacople moderado del
complejo | es muy efectivo en la disminucidn de la pro-
duccién de O, y se ha publicado que existe disminu-
cion de la actividad enzimatica antioxidante en los
pacientes con HTA%.

Papel de los componentes de la pared vascular

El endotelio es sensible a cambios mecanicos y hormo-
nales; en respuesta, libera agentes que regulan la fun-
cién motora. No hay ninguna duda de que el endotelio
tiene un papel protector y regulador a través de la
generacién de sustancias vasorrelajantes. En circuns-
tancias patoldgicas el endotelio produce factores vaso-

aniones superoxidos, prostaglandinas vasoconstricto-
ras y tromboxano A,, los cuales pueden liberarse y
contribuir a los efectos vasoconstrictores paraddjicos.

Las células del musculo liso vascular (CMLV) no sélo
participan en la regulacion a corto plazo del didmetro
del vaso sanguineo vy, por consiguiente, de la TA, sino
que también intervienen en la adaptacidn a largo pla-
zo a través de la remodelacién estructural. Las ERO
median muchos de estos procesos fisiopatoldgicos
(Figura).

La adventicia pueden contribuir a la HTA ya sea al
reducir la biodisponibilidad de ON o al participar en la
remodelacién vascular mediada por las ERO.

constrictores como ET-1, angiotensina Il, urotensina ll,

-Agentes Vasoactivos
-Factores de Crecimiento, Citoquinas

. -Presion cortante, Estiramiento \

Mitocondria

pa7 P67 @

REMODELADO
VASCULAR

-Contraccion, Crecimiento, Inflamacion, Fibrosis

Figura. Remodelado vascular de la hipertensién inducido por el Estrés Oxidativo. La activacion de las enzimas generadas de
ERO, como la NADPH oxidasa, la actividad simultanea de la ONSe desacoplada y las enzimas mitocondriales en el endotelio y
las células musculares lisas vasculares conlleva a la disminucién de la produccion de ON y la generacion aumentada de Oz" y
H20z, los cuales influyen sobre moléculas de sefializacion sensibles a los cambios oxidativos como las MAPKSs, PTPs, los canales
ionicos, factores de transcripcion que inducen la expresion de las moléculas de adhesion proinflamatoria (ICAM), las moléculas
de adhesion de la célula vascular y moléculas de adhesion plaquetaria al endotelio (PECAM). Estos procesos conducen al
crecimiento vascular, fibrosis, contraccion/dilatacion, inflamacion y la agregacion de plaquetas, los cuales sustentan el dafio
vascular y la remodelacion estructural en la hipertension y otras enfermedades cardiovasculares.

Leyenda: ADMA (Dimetilarginina asimétrica); BH4 (tetrahidrobiopterin); GMPc (guanosina monofosfato ciclico); GTP (gua-
nosina trifosfato); ONSe (6xido nitrico sintetasa endotelial); MAPK (proteinas quinasas activadas por mitdgeno); NADPH (nico-
tinamida adenina dinucleétido fosfatasa); N(G)-dimetil-L-arginina (inhibidor enddgeno de la ONS); p (proteina fosforilada); PTP
(proteina tirosina fosfatasa); Rec (receptor); sGC (guanililciclasa soluble); SHP-2, (proteina tirosina fosfatasa-2 contiene el
dominio SH2); VSMC (células musculares lisas vasculares). Modificada de Touyz RM y Briones AM. Hypertension Research.
2010;5-1410,
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Papel de los factores y hormonas vasculares

El ON tiene una importante funcion como regulador
paracrino del tono vascular. Fisioldgicamente el ON
inhibe la adhesién leucocitaria al endotelio, la prolife-
racion y migracion de CMLV, y la agregacion plaqueta-
ria, manteniendo de esta forma saludable el endotelio
vascular. Por consiguiente tiene muchos efectos
beneficiosos. La disminucién de la biodisponibilidad de
ON en la vasculatura reduce su capacidad vasodilata-
dora y contribuye a la HTA. La enzima que cataliza la
formacidn de ON a partir de O, y arginina es la ONS, la
cual, de hecho, es una familia entera de enzimas. La
ONSe es la isoforma predominante de la ONS en la
pared vascular. El estimulo de los receptores por sus
agonistas llevan a la rapida activacion de la enzimay la
tensidon cortante y los moduladores alostéricos son
importantes reguladores de su actividad*®. Ademas de
su accion vasodilatadora y antiproliferativa, el ON
tiene una importante funcion que antagoniza los
efectos de la angiotensina Il, las endotelinas y las ERO.
El ON difunde como un gas al musculo liso subyacente
en donde interactia con diferentes receptores mole-
culares como la guanililciclasa soluble.

La produccion normal de ON tiene una funcién cru-
cial en el mantenimiento de las condiciones fisioldgi-
cas dentro del sistema cardiovascular. La L-arginina, un
substrato de la ONSe, parece ser una molécula prome-
tedora en la preservacion de la formacion de ON; sin
embargo, la L-arginina falla en la prevencién de cifras
altas de TA y el remodelado del ventriculo izquierdo,
debido al tratamiento crénico con el éster del metilo
de N-nitro-L-arginina que es un inhibidor de la ONSe*.
El captopril previene completamente la HTA por defi-
ciencia de ON sin mejorar la actividad de la ONS. El ON
también ejerce una retroalimentacidon negativa sobre
la ECA. Los grupos tioles protegen el ON de la oxi-
dacion al recoger los deshechos de ERO y formar
nitrosotioles, efectos que prolongan la vida media y la
duracién de la accién del ON**,

Los niveles reducidos de ON pueden atribuirse a la
elevacién de las ERO. El O, se combina con el ON para
formar peroxinitrito que oxida al BH4 y desestabiliza la
ONSe para producir mas O, 33 1o que aumenta aun
mas el EO. Por eso, el equilibrio entre el ON y la angio-
tensina Il en el centro vasomotor es muy importante
para la regulacidn del tono simpatico.

Sistema de la Renina-Angiotensina
Este sistema tiene un papel importante en el desarro-

llo de enfermedad cardiovascular. La angiotensina Il es
un potente péptido vasoactivo que se forma en el
lecho vascular rico en ECA. Cuando su produccion
aumenta sobre los niveles normales, induce la remo-
delacién vascular y la disfuncion endotelial, que se
asocian a cifras altas de TA, y como es un activador
potente de la NADPH oxidasa, contribuye a la pro-
duccion de ERO**. En ratas y ratones donde la HTA
es inducida por infusién de angiotensina I, la expre-
sion de las subunidades de la NADPH oxidasa, la
actividad oxidante y la generacién de ERO estan
aumentados®®. Esta angiotensina Il no solamente
aumenta la actividad de la NADPH oxidasa, sino que
también regula positivamente la actividad de la SOD,
posiblemente para compensar los niveles aumentados
de ERO. En situaciones donde este efecto compensa-
torio es eficaz, los niveles de ERO pueden mantenerse
normales, incluso en condiciones prooxidantes. No
obstante, cuando la produccién de ERO se vuelve
incontrolable, los mecanismos compensatorios son
insuficientes y se desencadenan las consecuencias
fisiopatologicas® .

El captopril y el enalapril previnieron los aumentos
de la TA en la hipertension inducida de ratas jovenes,
por inhibicién de la ECA. El captopril, probablemente
debido al papel antioxidante de su grupo tiol, tuvo un
efecto antihipertensivo mas eficaz que el enalapril®.
En cambio, el ON no sélo antagoniza los efectos de la
angiotensina Il en el tono vascular, el crecimiento celu-
lar y la excrecion renal de sodio, sino que también
regula negativamente la sintesis de ECA y la expresion
de receptores de angiotensina 1. Por tanto, la inhibi-
cion de la ECA regula positivamente la expresion de la
ONS. La capacidad de la angiotensina Il para inducir
disfuncién endotelial también es debida a su capaci-
dad para regular negativamente la guanililciclasa solu-
ble, lo que ocasiona dafio en la sefalizacién de ON/
GMPc.

Acetilcolina

En los vasos sanguineos la acetilcolina induce la
dilatacion del endotelio por medio de la produccién de
factores endoteliales, principalmente ON, el cual di-
funde a la capa de musculo liso vascular subyacente e
induce vasorrelajacion. La disminucién de la biodispo-
nibilidad de ON ocasiona una reduccién significativa
de la vasodilatacién mediada por la acetilcolina®®* y la
consecuencia del aumento global de las ERO es la
disminucion del ON.
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ET-1

Las endotelinas son potentes isopéptidos vasoconstric-
tores producidos por diferentes tejidos vasculares,
entre ellos el endotelio vascular. La ET-1 es la principal
endotelina generada en el endotelio y la mas impor-
tante en el sistema cardiovascular. Cuando es adminis-
trada en altas concentraciones, se comporta como un
vasoconstrictor potente que es capaz de ejercer una
serie de efectos, como alterar la TA. La ET-1 actia a
través de dos receptores: ET, y ETg. El receptor de ET,
media la vasoconstriccidn por via de la activacién de la
NADPH oxidasa, la xantina oxidasa, la lipoxigenasa, el
desacoplamiento de la ONSe y las enzimas de las
cadenas respiratorias mitocondriales. El receptor de
ETg induce la relajacion de las células endoteliales®.
Muchos factores que normalmente estimulan la sin-
tesis de ET-1, (por ejemplo: trombina y angiotensina Il)
también causan la elevacién de vasodilatadores, como
la prostaciclina (PGl,) y el ON, o ambos, que se oponen
a la funcién vasoconstrictora de la ET-1. Por eso se ha
informado que la HTA esencial se caracteriza por un
aumento del tono vasoconstrictor mediado por la ET-
1, ademas de la disminucion de ETz como consecuen-
cia de la produccién disminuida de ON, o su pobre
biodisponibilidad.

Urotensina-Il

La urotensina Il es un poderoso péptido vasoactivo™* y
es, de hecho, el vasoconstrictor mas potente que se ha
identificado. Funciona a través de la activacion de la
NADPH oxidasa. El papel de la urotensina Il en la HTA
aun no es bien comprendido, pues la respuesta vaso-
constrictora parece ser variable y muy dependiente
del lecho vascular; no obstante, la vasoconstriccion no
es su unico efecto ya que se han identificado recepto-
res de urotensina Il en otros érganossz'53. Este péptido
también parece funcionar como un vasodilatador
potente en algunos vasos aislados™.

Norepinefrina

Las CMLV son inervadas principalmente por el sistema
nervioso simpatico a través de los receptores adrenér-
gicos. Tres tipos de receptores estan presentes en las
CMLV: a4, a, y B,. La norepinefrina estimula la prolife-
racion del musculo liso vascular. En adicion, la sobre-
expresion del ON aumenta las cifras de PA debido a la
activacion del sistema nervioso simpatico mediado por
el incremento del EO*®.

Prostaglandinas

La PGlI, es otro vasodilatador producido en el endote-
lio que relaja el musculo liso vascular. Es liberada en
cantidades superiores en respuesta a diferentes com-
puestos como la trombina, el acido araquiddnico, la
histamina y la serotonina. La enzima prostaglandina H,
sintetasa usa el acido araquidénico como substrato
para producir la prostaglandina H,, la cual se convierte
en moléculas vasoactivas como la PGl,. La isoforma de
la enzima prostaglandina H, sintetasa 2, puede partici-
par en el trastorno vascular bajo condiciones de EO;
asi, el peroxinitrito inhibe la actividad enzimatica de la
PGIl, sintetasa y afecta la vasodilatacion mediada por
la PGlz

Homocisteina

Esta molécula puede tener un papel importante en la
patogénesis de la HTA esencial. La homocisteinemia
elevada disminuye la vasodilatacion del ON, aumenta
el EQ, estimula la proliferacion del musculo liso vascu-
lar y altera las propiedades elasticas de la pared del
vaso. Por tanto la homocisteina contribuye a la eleva-
cion de la TA. Adicionalmente, sus niveles elevados
podrian ocasionar dafio oxidativo del endotelio®. La
correccion de la homocisteinemia producida por la
administracion de las vitaminas Bg, By, y acido fdlico,
podria ser una terapia util en la HTA®; sin embargo,
son necesarios mas ensayos controlados y aleatori-
zados para establecer la eficacia de estos agentes
terapéuticos.

RINON Y SISTEMA NERVIOSO CENTRAL

Hasta aqui se ha discutido la importancia de las ERO
en los vasos sanguineos y su relacion con la HTA; sin
embargo, es importante también enfatizar la evidencia
de que estimulos hipertensivos, como la ingestién
elevada de sal y la angiotensina Il, no sélo promueven
la produccion de ERO a este nivel, sino también en el
rifidn y en el sistema nervioso central. Ademas, cada
uno de estos sitios también contribuye a la HTA, o las
secuelas adversas de esta enfermedad®®.

Importancia del EO en el rifidn

La evidencia hace pensar que las ERO tienen un papel
clave en los procesos fisiopatoldgicos de varias enfer-
medades renales, las que son consideradas causas y
consecuencias de HTA. Con respecto a las alteraciones
glomerulares, las ERO producen lipoproteinas grome-
rulopaticas y otras lesiones inflamatorias glomerula-
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res®. Un estudio reciente demostré que algunos con-
glomerados de lipidos producen la activacion de la
NADPH oxidasa y la produccion de ERO, lo que es un
mecanismo molecular importante que estimula la
homocisteina, la cual favorece el dafio oxidativo de los
podocitos. Este dafio puede representar un fendémeno
temprano que inicia la glomeruloesclerosis durante la
hiperhomocisteinemia®. Uno de los mecanismos sub-
yacentes de la lesion tubulo-intersticial, mediada por
las ERO, es la exposicion de células tubulares a las LDL,
gue pueden producir alteraciones en los tubulos del
intersticio debido a la produccion de ERO por la
NADPH oxidasa®. La angiotensina Il no sélo tienen un
papel patogénico en la progresion de lesidn tubulo-
intersticial, sino también en la nefropatia obstructi-
va®®®: ademas, activa la NADPH oxidasa y genera O,
gue ocasiona la hipertrofia de las células tubulares re-
nales®.

Hay hallazgos que sugieren que una dieta alta en
grasas induce la inflamacion renal y el aumento de la
TA por medio de las ERO en la HTA de las ratas®. Adi-
cionalmente, el sindrome metabdlico es un factor de
riesgo para la insuficiencia renal crénica (IRC), inde-
pendiente de la diabetes y la HTA, probablemente
debido a la influencia de las ERO. El inicio y el mante-
nimiento del dafio renal pueden empeorar el sindrome
metabdlico, asi como la HTA®®,

Hay varios mecanismos de EO involucrados en la
disfuncién endotelial de la IRC®, donde las ERO estan
elevadas y se relacionan con la reactividad vascular del
endotelio y la TA sistdlica®. Los niveles altos de ERO y
de dimetilarginina asimétrica han sido reconocidos
como nuevos factores de riesgo de la disfuncion
endotelial®’. Ademas, se han sido encontrado altos
niveles de esta dimetilarginina en la IRC que estan
asociados con el aumento del espesor de la intima y la
media vascular, y el incremento de accidentes cardio-
vasculares®®.

Importancia del EO en el sistema nervioso central
Ademas del rifidn y los vasos sanguineos, el sistema
nervioso simpatico, que a su vez es regulado por el
sistema nervioso central, esta involucrado en la pato-
génesis de la HTA®. Recientes estudios sugieren que el
aumento del estimulo simpatico central incrementa la
TA’. Hay también pruebas de que la generacidn
aumentada de ERO en el cerebro contribuye a los
mecanismos neurales involucrados en la HTA de las
ratas’.

La médula ventrolateral rostral es el mayor centro
vasomotor, y es esencial en el mantenimiento del tono
vascular basal’”>”. Algunos resultados indican que el
incremento de las ERO a este nivel aumenta el esti-
mulo vasomotor de la HTA espontanea en ratas y por
eso contribuye a los mecanismos neurales de la HTA a
través de la activacion del sistema nervioso simpati-
co’®. El nucleo paraventricular del hipotdlamo es, tal
vez, el mas fuertemente asociado a los mecanismos
neurales de la hipertension relacionada con las ERO™.
Hay evidencia de que otras regiones del cerebro estan
igualmente involucradas en este tipo de HTA. Estas
investigaciones sugieren que la produccién aumentada
de O, intracelular en el érgano subfornical es critica

en el desarrollo de la HTA inducida por la angiotensina
1’

CONCLUSIONES

Numerosos datos confirman la importancia de las ERO
en el control de la funcion vascular, por medio de la
regulacion de la funcion endotelial y el tono vascular a
través del estricto control de las vias de sefializacién
redox-sensibles. Las ERO son mediadores de la mayo-
ria de los vasoconstrictores fisiolégicos que aumentan
la concentracidn de calcio intracelular. El O, reduce la
biodisponibilidad de ON y desacopla la ONSe, lo que
aumenta aun mas las concentraciones de O,. la
produccién/degradacién descontrolada de las ERO
provoca el EO, que induce daio cardiovascular, renal y
neural, y se asocia al aumento de la TA. Aunque el
dafio oxidativo no es la Unica causa de HTA, facilita y
aumenta la elevacién de la TA en presencia de otros
factores prohipertensivos. Los resultados obtenidos de
los estudios experimentales y en animales sugieren el
papel del EO en la patogénesis de la HTA, posible-
mente a través de la activacion de enzimas oxidantes,
donde las NADPH oxidasas y las mitocondriales tienen
un importante desempefio. Desde el punto de vista
clinico, se necesita que estos datos sobre el papel
causal de las ERO en la HTA humana continden en
investigacion.

Nota del Editor

* Oxigeno singlete, este término viene del inglés singlet
oxygen. Una traduccién acertada podria ser oxigeno atémi-
co, pues es un atomo de oxigeno en un estado excitado. Es
el nombre comun utilizado para las formas energéticamente
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excitadas del oxigeno molecular (O,), con dos electrones
apareados en los orbitales de energia mas alta (orbital anti-
enlazante), y es menos estable que el oxigeno normal. El
oxigeno atémico no es un radical, sino una especie activada.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Kakar P, Lip GY. Towards understanding the aetio-
logy and pathophysiology of human hypertension:
where are we now? J Hum Hypertens. 2006;20(11):
833-6.

2. Viel EC, Lemarié CA, Benkirane K, Paradis P, Schi-
ffrin EL. Immune regulation and vascular inflam-
mation in genetic hypertension. Am J Physiol Heart
Circ Physiol. 2010;298(3):938-44.

3. Vaziri ND, Rodriguez-Iturbe B. Mechanisms of dis-
ease: oxidative stress and inflammation in the pa-
thogenesis of hypertension. Nat Clin Pract Nephrol.
2006;2(10):582-93.

4. Kagota S, Tada Y, Kubota Y, Nejime N, Yamaguchi Y,
Nakamura K, et al. Peroxynitrite is involved in the
dysfunction of vasorelaxation in SHR/NDmcr-cp
rats, spontaneously hypertensive obese rats. J Car-
diovasc Pharmacol. 2007;50(6): 677-85.

5. Venereo JR. Dafio oxidativo, radicales libres y anti-
oxidantes. Rev Cubana Med Milit. 2002;31(2):126-
33.

6. Jerlich A, Pitt AR, Schaur RJ, Spickett CM. Pathway
of phospholipid oxidation by HOCI in human LDL
detected by LC-MS. Free Radic Biol Med. 2000;
28(5):673-82.

7. lLavi S, Yang EH, Prasad A, Mathew V, Barsness GW,
Rihal CS, et al. The interaction between coronary
endothelial dysfunction, local oxidative stress, and
endogenous nitric oxide in humans. Hypertension.
2008;51(1):127-33.

8. Johnson F, Giulivi C. Superoxide dismutases and
their impact upon human health. Mol Aspects Med.
2005;26(4-5):340-52.

9. Mendez JI, Nicholson WJ, Taylor WR. SOD isoforms
and signaling in blood vessels: evidence for the
importance of ROS compartmentalization. Arterios-
cler Thromb Vasc Biol. 2005;25(5):887-8.

10.Touyz RM, Briones AM. Reactive oxygen species
and vascular biology: implications in human hyper-
tension. Hypertension Res. 2011;34(1):5-14.

11.Nishino T, Okamoto K, Eger BT, Pai EF, Nishino T.

Mammalian xanthine oxidoreductase - mechanism
of transition from xanthine dehydrogenase to xan-
thine oxidase. FEBS J. 2008;275(13):3278-89.

12.Moens AL, Kass DA. Tetrahydrobiopterin and car-
diovascular disease. Arterioscler Thromb Vasc Biol.
2006;26(11):2439-44.

13.Liu Y, Zhao H, Li H, Kalyanaraman B, Nicolosi AC,
Gutterman DD. Mitochondrial sources of H202
generation play a key role in flow-mediated dilation
in human coronary resistance arteries. Circ Res.
2003;93(9):573-80.

14.Delano FA, Parks DA, Ruedi JM, Babior BM, Schmid-
Schonbein GW. Microvascular display of xanthine
oxidase and NADPH oxidase in the spontaneously
hypertensive rat. Microcirculation 2006;13(7):551-
66.

15.Badimon L, Martinez-Gonzalez J. Disfuncién endo-
telial. Rev Esp Cardiol. 2006;6(Supl A):21-30.

16.Kimura S, Zhang GX, Nishiyama A, Shokoji T, Yao L,
Fan YY, et al. Mitochondria-derived reactive oxygen
species and vascular MAP kinases: comparison of
angiotensin Il and diazoxide. Hypertension. 2005;
45(3):438-44.

17.Hool LC, Corry B. Redox control of calcium chan-
nels: from mechanisms to therapeutic opportuni-
ties. Antioxid Redox Signal. 2007;9(4):409-35.

18.Yoshioka J, Schreiter ER, Lee RT. Role of thioredoxin
in cell growth through interactions with signaling
molecules. Antioxid Redox Signal. 2006;8(11):2143-
51.

19.Reddn J, Oliva MR, Tormos C, Giner V, Chaves J, Ira-
di A, et al. Antioxidant activities and oxidative
stress byproducts in human hypertension. Hyper-
tension. 2003;41(5):1096-101.

20.Tanito M, Nakamura H, Kwon YW, Teratani A, Ma-
sutani H, Shioji K, et al. Enhanced oxidative stress
and impaired thioredoxin expression in sponta-
neously hypertensive rats. Antioxid Redox Signal.
2004;6(1):89-97.

21.Touyz RM. Reactive oxygen species, vascular oxi-
dative stress, and redox signaling in hypertension:
what is the clinical significance? Hypertension.
2004;44(3):248-52.

22.Briones AM, Touyz RM. Oxidative stress and hyper-
tension: current concepts. Curr Hypertens Rep.
2010;12(2):135-42.

23.Bengtsson SH, Gulluyan LM, Dusting GJ, Drummond
GR. Novel isoforms of NADPH oxidase in vascular
physiology and pathophysiology. Clin Exp Pharma-

CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):181-192 189



Papel del estrés oxidativo en la patogénesis de la hipertension arterial

col Physiol. 2003;30(11):849-54.

24.Rodrigo R, Prat H, Passalacqua W, Araya J, Guichard
C, Bachler JP. Relationship between oxidative stress
and essential hypertension. Hypertens Res. 2007;
30(12):1159-67.

25.Landmesser U, Dikalov S, Price SR, McCann L, Fukai
T, Holland SM, et al. Oxidation of tetrahydrobiop-
terin leads to uncoupling of endothelial cell nitric
oxide synthase in hypertension. J Clin Invest. 2003;
111(8):1201-9.

26.Gavazzi G, Banfi B, Deffert C, Fiette L, Schappi M,
Herrmann F, et al. Decreased blood pressure in
NOX1-deficient mice. FEBS Lett. 2006;580(2):497-
504.

27.Touyz RM, Schiffrin EL. Increased generation of
superoxide by angiotensin Il in smooth muscle cells
from resistance arteries of hypertensive patients:
role of phospholipase D-dependent NAD(P)H oxi-
dase-sensitive pathways. J Hypertens. 2001;19(7):
1245-54.

28.Ghiadoni L, Magagna A, Versari D, Kardasz |, Huang
Y, Taddei S, et al. Different effect of antihyperten-
sive drugs on conduit artery endothelial function.
Hypertension. 2003;41(6):1281-6.

29.Yoshida J, Yamamoto K, Mano T, Sakata Y, Nishika-
wa N, Nishio M, et al. AT1 receptor blocker added
to ACE inhibitor provides benefits at advanced
stage of hypertensive diastolic heart failure. Hyper-
tension. 2004;43(3):686-91.

30.Feairheller DL, Brown MD, Park JY, Brinkley TE,
Basu S, Hagberg JM, et al. Exercise training, NADPH
oxidase p22phox gene polymorphisms, and hyper-
tension. Med Sci Sports Exerc. 2009;41(7):1421-8.

31.Zou MH, Cohen R, Ullrich V. Peroxynitrite and vas-
cular endothelial dysfunction in diabetes mellitus.
Endothelium. 2004;11(2):89-97.

32.Lassegue B, Clempus RE. Vascular NAD(P)H oxi-
dases: specific features, expression, and regulation.
Am J Physiol Regul Integr Comp Physiol. 2003;
285(2):277-97.

33.Kuzkaya N, Weissmann N, Harrison DG, Dikalov S.
Interactions of peroxynitrite, tetrahydrobiopterin,
ascorbic acid, and thiols: implications for uncou-
pling endothelial nitric-oxide synthase. J Biol Chem.
2003;278(25):22546-54.

34.Laursen JB, Somers M, Kurz S, McCann L, Warnholtz
A, Freeman BA, et al. Endothelial regulation of va-
somotion in apoE-deficient mice: implications for
interactions between peroxynitrite and tetrahydro-

biopterin. Circulation. 2001;103(9):1282-8.

35.Viel EC, Benkirane K, Javeshghani D, Touyz RM,
Schiffrin EL. Xanthine oxidase and mitochondria
contribute to vascular superoxide anion generation
in DOCA-salt hypertensive rats. Am J Physiol Heart
Circ Physiol. 2008;295(1):281-8.

36.Laakso JT, Teradvadinen TL, Martelin E, Vaskonen T,
Lapatto R. Renal xanthine oxidoreductase activity
during development of hypertension in sponta-
neously hypertensive rats. J Hypertens. 2004;22(7):
1333-40.

37.Han D, Antunes F, Canali R, Rettori D, Cadenas E.
Voltage-dependent anion channels control the re-
lease of the superoxide anion from mitochondria to
cytosol. J Biol Chem. 2003;278(8):5557-63.

38.Eto Y, Kang D, Hasegawa E, Takeshige K, Minakami
S. Succinate-dependent lipid peroxidation and its
prevention by reduced ubiquinone in beef heart
submitochondrial particles. Arch Biochem Biophys.
1992;295(1):101-6.

39.Zhou L, Xiang W, Potts J, Floyd M, Sharan C, Yang H,
et al. Reduction in extracellular superoxide dis-
mutase activity in African-American patients with
hypertension. Free Radic Biol Med. 2006;41(9):
1384-91.

40.Michel JB, Feron O, Sase K, Prabhakar P, Michel T.
Caveolin versus calmodulin. Counterbalancing
allosteric modulators of endothelial nitric oxide
synthase. J Biol Chem. 1997;272(41):25907-12.

41.Simko F, Luptak I, Matuskova J, Krajcirovicova K,
Sumbalova Z, Kucharska J, et al. L-arginine fails to
protect against myocardial remodelling in L-NAME-
induced hypertension. Eur J Clin Invest. 2005;35(6):
362-8.

42.Zhang Y, Hogg N. S-Nitrosothiols: cellular formation
and transport. Free Radic Biol Med. 2005;38(7):
831-8.

43.Sladkova M, Kojsova S, Jendekova L, Pechanova O.
Chronic and acute effects of different antihyperten-
sive drugs on femoral artery relaxation of L-NAME
hypertensive rats. Physiol Res. 2007;56(Suppl 2):85-
91.

44.Touyz RM. Reactive oxygen species and angiotensin
Il signaling in vascular cells — implications in cardio-
vascular disease. Braz J] Med Biol Res. 2004;37(8):
1263-73.

45.Hitomi H, Kiyomoto H, Nishiyama A. Angiotensin Il
and oxidative stress. Curr Opin Cardiol. 2007;22(4):
311-5.

190 CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):181-192



Ponce Gutiérrez Y, et al.

46.Landmesser U, Cai H, Dikalov S, McCann L, Hwang J,
Jo H, et al. Role of p47(phox) in vascular oxidative
stress and hypertension caused by angiotensin II.
Hypertension. 2002;40(4):511-5.

47.Taniyama Y, Griendling KK. Reactive oxygen species
in the vasculature: molecular and cellular mecha-
nisms. Hypertension. 2003;42(6):1075-81.

48.Pechanova 0. Contribution of captopril thiol group
to the prevention of spontaneous hypertension.
Physiol Res. 2007;56(Suppl 2):41-8.

49 Bitar MS, Wahid S, Mustafa S, Al-Saleh E, Dhaunsi
GS, Al-Mulla F. Nitric oxide dynamics and endo-
thelial dysfunction in type Il model of genetic dia-
betes. Eur J Pharmacol. 2005;511(1):53-64.

50.Gomez-Alamillo C, Juncos LA, Cases A, Haas JA,
Romero JC. Interactions between vasoconstrictors
and vasodilators in regulating hemodynamics of
distinct vascular beds. Hypertension. 2003;42(4):
831-6.

51.Djordjevic T, BelAiba RS, Bonello S, Pfeilschifter J,
Hess J, Gorlach A. Human urotensin Il is a novel
activator of NADPH oxidase in human pulmonary
artery smooth muscle cells. Arterioscler Thromb
Vasc Biol. 2005;25(3):519-25.

52.Matsushita M, Shichiri M, Imai T, lwashina M, Tana-
ka H, Takasu N, et al. Co-expression of urotensin Il
and its receptor (GPR14) in human cardiovascular
and renal tissues. J Hypertens. 2001;19(12):2185-
90.

53.Jégou S, Cartier D, Dubessy C, Gonzalez BJ, Cha-
tenet D, Tostivint H, et al. Localization of the uro-
tensin Il receptor in the rat central nervous system.
J Comp Neurol. 2006;495(1):21-36.

54.Stirrat A, Gallagher M, Douglas SA, Ohlstein EH,
Berry C, Kirk A, et al. Potent vasodilator responses
to human urotensin-Il in human pulmonary and
abdominal resistance arteries. Am J Physiol Heart
Circ Physiol. 2001;280(2):925-8.

55.Rodrigo R, Passalacqua W, Araya J, Orellana M,
Rivera G. Homocysteine and essential hypertension.
J Clin Pharmacol. 2003;43(12):1299-306.

56.Harrison DG, Gongora MC. Oxidative stress and
hypertension. Med Clin North Am. 2009;93(3):621-
35.

57.Rodrigo R, Rivera G. Renal damage mediated by
oxidative stress: a hypothesis of protective effects
of red wine. Free Radic Biol Med. 2002;33(3):409-
22.

58.Zhang C, Hu JJ, Xia M, Boini KM, Brimson C, Li PL.

Redox signaling via lipid raft clustering in homo-
cysteine-induced injury of podocytes. Biochim Bio-
phys Acta. 2010;1803(4):482-91.

59.Piccoli C, Quarato G, D’Aprile A, Montemurno E,
Scrima R, Ripoli M, et al. Native LDL-induced oxi-
dative stress in human proximal tubular cells: mul-
tiple players involved. J Cell Mol Med. 2009;15(2):
375-95.

60.Klahr S. Urinary tract obstruction. Semin Nephrol.
2001;21(2):133-45.

61.Grande MT, Pérez-Barriocanal F, Lépez-Novoa JM.
Role of inflammation in tubulo-interstitial damage
associated to obstructive nephropathy. J Inflamm
(Lond) [Internet]. 2010 [Citado 2013 Abr 13];22(7):
19. Disponible en: http://www.journal-
inflammation.com/content/7/1/19

62.Sachse A, Wolf G. Angiotensin Il-induced reactive
oxygen species and the kidney. ] Am Soc Nephrol.
2007;18(9):2439-46.

63.Chung S, Park CW, Shin SJ, Lim JH, Chung HW, Youn
DY, et al. Tempol or candesartan prevents high-fat
diet-induced hypertension and renal damage in
spontaneously hypertensive rats. Nephrol Dial
Transplant. 2010;25(2):389-99.

64.Guarnieri G, Zanetti M, Vinci P, Cattin MR, Pirulli A,
Barazzoni R. Metabolic syndrome and chronic kid-
ney disease. J Ren Nutr. 2010;20(Suppl 5):19-23.

65.Malyszko J. Mechanism of endothelial dysfunction
in chronic kidney disease. Clin Chim Acta. 2010;
411(19-20):1412-20.

66.Costa-Hong V, Bortolotto LA, Jorgetti V, Consolim-
Colombo F, Krieger EM, Lima JJ. Oxidative stress
and endothelial dysfunction in chronic kidney dis-
ease. Arq Bras Cardiol. 2009;92(5):381-6.

67.Zoccali C, Bode-Boger S, Mallamaci F, Benedetto F,
Tripepi G, Malatino L, et al. Plasma concentration
of asymmetrical dimethylarginine and mortality in
patients with end-stage renal disease: a prospec-
tive study. Lancet 2001;358(9299):2113-7.

68.Nanayakkara PW, Teerlink T, Stehouwer CD, Allajar
D, Spijkerman A, Schalkwijk C, et al. Plasma
asymmetric dimethylarginine (ADMA) concentration
is independently associated with carotid intima-
media thickness and plasma soluble vascular cell
adhesiéon molecule-1 (sVCAM-1) concentration in
patients with mild-to-moderate renal failure. Kid-
ney Int. 2005;68(5):2230-6.

69.Grassi G. Assessment of sympathetic cardiovascular
drive in human hypertension: achievements and

CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):181-192 191


http://www.journal-inflammation.com/content/7/1/19
http://www.journal-inflammation.com/content/7/1/19

Papel del estrés oxidativo en la patogénesis de la hipertension arterial

perspectives. Hypertension. 2009;54(4):690-7.

70.Guyenet PG. The sympathetic control of blood
pressure. Nat Rev Neurosci. 2006;7(5):335-46.

71.Kishi T, Hirooka Y, Kimura Y, Ito K, Shimokawa H,
Takeshita A. Increased reactive oxygen species in
rostral ventrolateral medulla contribute to neural
mechanisms of hypertension in stroke-prone
spontaneously hypertensive rats. Circulation. 2004;
109(19):2357-62.

72.Hirooka Y, Sagara Y, Kishi T, Sunagawa K. Oxidative
stress and central cardiovascular regulation. Patho-
genesis of hypertension and therapeutic aspects.
CircJ. 2010;74(5):827-35.

73.Sved AF, Ito S, Sved JC. Brainstem mechanisms of
hypertension: role of the rostral ventrolateral
medulla. Curr Hypertens Rep. 2003;5(3):262-8.

74.0liveira-Sales EB, Nishi EE, Carillo BA, Boim MA,
Dolnikoff MS, Bergamaschi CT, et al. Oxidative
stress in the sympathetic premotor neurons contri-
butes to sympathetic activation in renovascular
hypertension. Am J Hypertens. 2009;22(5):484-92.

75.Zimmerman MC, Lazartigues E, Sharma RV, Davisson
RL. Hypertension caused by angiotensin Il infusion
involves increased superoxide production in the
central nervous system. Circ Res. 2004;95(2):210-
6.

192 CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):181-192



Sociedad Cubana de Cardiologia

CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2):193-194

P

CorSalud

Imdgenes en Cardiologia

Wa%»—

ERMESTO CHE GUEVARA

Diagndstico de diseccion adrtica tipo B (lllb retréograda) complicada
mediante ecocardiografia transtoracica

Diagnosis of complicated type B aortic dissection (llIb retrograde) by
transthoracic echocardiography

Dr. Oyantay Mérida Alvarez®™, Dr. Maikel Valdés Garcia®, Dra. Angela M. Castro Arca®,

Dr. Juan Prohias Martinez®, Dra. Zoynez Sotto Garcia® y Dra. Taimara Pérez Rivero®

® Hospital Hermanos Ameijeiras. La Habana, Cuba.

® |nstituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular. La Habana, Cuba.

‘ Hospital Enrique Cabrera. La Habana, Cuba.

Full English text of this article is also available

Palabras Clave: Aorta, Diseccion adrtica, Diagnostico, Ecocardiografia

Key words: Aorta, Aortic dissection, Diagnosis, Echocardiography

Paciente de 65 afios de edad, color de piel negra y an-
tecedentes de HTA, que acude a cuerpo de guardia por
presentar dolor toracico de gran intensidad, mas mar-
cado a nivel del espacio interescapular y acompanado
de disnea, sudoracién y frialdad. El ecocardiograma
transtoracico desde la ventana paraesternal (realizado
varios dias después) mostré la existencia de derrame
pleural e imagen lineal y mévil en el interior de la aor-
ta tordcica descendente (Figura 1A). Desde las proyec-
ciones paraesternal de eje corto y apicales estandar y
modificada (intermedia) se logro visualizar la extension
del colgajo desde la aorta toracica (AoT) descendente
proximal, hasta la porcidn proximal de la aorta abdo-
minal (AoA) (Figura 1B). Se demostraron ademas la
clara visualizacién de ambas luces con ausencia de

54 O Mérida Alvarez
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Centro Habana, CP 10300. La Habana, Cuba
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flujo en la falsa luz, la puerta de entrada a nivel de la
AoA con muy escaso flujo efectivo retrégrado (Figura
1Cy 1D), la trombosis (T) de la falsa luz (Figura 2A), la
marcada irregularidad del colgajo intimal (¢éulcera pe-
netrante?) (Figura 2B - flecha), y la salida de las ramas
de la AoA desde la luz verdadera (Figura 2C - flecha).
Se colocé el transductor en el espacio interescapular y
se visualizd la continuidad del derrame pleural con la
AoT vy la existencia de hematoma periadrtico (Figura
2D). Desde las proyecciones supraesternales se obser-
vo la aorta ascendente, el cayado y la porcion proximal
de la AoT de dimensiones normales y sin colgajo inti-
mo-medial. La raiz adrtica presentd dimensiones nor-
males y existia insuficiencia adrtica leve. Resulté inte-
resante en este caso la obtencién exhaustiva de todos
los elementos de interés sdélo a partir de las imagenes
obtenidas desde las proyecciones transtoracicas. El
paciente evoluciond favorablemente con tratamiento
médico, sin progresidon de la diseccidon, y mantiene
seguimiento por consulta.
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RESUMEN

La diseccién de la arteria pulmonar es una enfermedad extremadamente rara que se
relaciona con la presencia de hipertension pulmonar grave de larga evolucion, en el
curso de cardiopatias congénitas o de hipertension pulmonar primaria. Se presenta el
caso de una mujer, con antecedentes de comunicacién interauricular tipo ostium
secundum que se neg6 a recibir tratamiento quirurgico y presentd hipertension pul-
monar suprasistémica que desarrollé un sindrome de Eisenmenger en el curso de su
evolucion natural, y acude a nuestro centro por dolor precordial y disnea en reposo
donde se diagnostica diseccion de la arteria pulmonar.

Palabras clave: Diseccion de arteria pulmonar, Sindrome de Eisenmenger, Cardiopa-
tias congénitas

Pulmonary artery dissection. Case report

ABSTRACT

The dissection of the pulmonary artery is an extremely rare disease that is related to
the presence of severe pulmonary hypertension of long evolution, in the course of
congenital heart diseases or primary pulmonary hypertension. This is the case of a
woman with a history of ostium secundum type atrial septal defect that refused to
undergo surgical treatment and presented suprasystemic pulmonary hypertension
secondary to Eisenmenger’s syndrome, in the course of its natural evolution, and
comes to our hospital complaining of chest pain and dyspnea at rest, and where pul-
monary artery dissection was diagnosed.

Key words: Pulmonary artery dissection, Eisenmeger’s syndrome, congenital cardiac
diseases

INTRODUCCION
La comunicacién interauricular (CIA) es la cardiopatia congénita aciandtica
mas frecuente en la edad adulta, presente en el 40 % de los adultos con
cardiopatias congénitas”.

Si esta enfermedad no es diagnosticada y corregida a edades tempranas,
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puede condicionar a la aparicion de hipertension pul-
monar en la adultez, con la consecuente dilatacion del
arbol pulmonar® y la posibilidad de desarrollar disec-
cion de la arteria pulmonar (TAP).

De acuerdo a la bibliografia consultada, la diseccion
suele presentarse en el sitio donde la pared vascular
pulmonar se torna muy labil en relacidn a los cambios
de presiones pulmonares existentes.

Seguin Senbaklavaci et al.?, el primer caso clinico
fue presentado post-mdrtem en 1862 por Walshe.
Desde entonces han existido escasos informes de pa-
cientes diagnosticados mediante técnicas invasivas*
como la angiografia pulmonar, o estudios post-mdrtem
en el 50 % de los casos, lo cual se debe a su frecuente
presentaciéon como shock cardiogénico o muerte subi-
ta, aunque existen comunicaciones de pacientes cuyos
sintomas se limitan a dolor precordial o disnea de re-
poso y que se han diagnosticado durante la vida®*.

En este articulo se describe, por primera vez en
Cuba, el diagnéstico in vivo de una paciente con disec-
cién del TAP.

CASO CLINICO
Mujer de 52 anos de edad y color de piel blanca, con
antecedentes de CIA tipo ostium secundum no corre-
gida e hipertensién pulmonar desde 1983, que desa-
rrolla sindrome de Eisenmenger en el curso de su
evolucién natural y que acude a nuestro centro hospi-
talario con un episodio de dolor precordial, acompania-
do de disnea en reposo asociada a tos y hemoptisis,
por lo cual se decide ingreso.

Al examen fisico se constaté facies angustiosa, cia-
nosis peribucal (Figura 1A), dedos hipocraticos (Figura
1B), pectum carinatum y edema en miembros inferio-

res. A nivel del aparato respiratorio se aprecio dis-
minucién global del murmullo vesicular y estertores
crepitantes hasta el tercio medio de ambos hemitdrax.
Al examen del aparato cardiovascular se encontré
pulso arterial de amplitud aumentada, ingurgitacion
yugular, apex cardiaco desplazado hacia el IV espacio
intercostal izquierdo y ventriculo derecho (VD) palpa-
ble. A la auscultacidon se encontré un primer ruido
normal, el segundo, acentuado a expensas de com-
ponente pulmonar, con desdoblamiento constante;
presencia de cuarto ruido derecho y soplo diastdlico
precoz IV/VI (Graham-Steel) audible en foco pulmonar
que se irradiaba al borde esternal izquierdo. Ademas,
en foco tricuspideo se ausculté un soplo holosistdlico
gue aumentaba con la inspiracion, de intensidad Il1/VI,
irradiado al apéndice xifoides, borde esternal derecho
y linea axilar anterior izquierda. En el abdomen se pal-
pd hepatomegalia a predominio del I6bulo izquierdo,
que rebasaba en 4 cm el reborde costal, y la maniobra
de reflujo hepato-yugular fue positiva.

Los parametros hemo-bioquimicos se encontraban
dentro de limites normales.

El electrocardiograma de superficie mostré un
aumento de voltaje de la onda P, patrén de bloqueo
de rama derecha e hipertrofia de VD, con signos de
sobrecarga sistolica.

La radiografia de tdrax (vista podstero-anterior)
revelé gran cardiomegalia a predominio del VD con
enorme dilatacién de auricula derecha (AD) y dilata-
cién aneurismatica del TAP (Figura 1C). Ademas, au-
sencia de trama vascular hacia la periferia de ambos
pulmones (tercio externo) propia de la hipertensién de
larga evolucién, lo que algunos denominan “playas
pulmonares”.

Figura 1. A. Presencia de cianosis peribucal. B. Dedos hipocraticos o en “palillo de tambor”. C. Radiografia de torax. Notense

la enorme dilatacion del arco medio y de las ramas arteriales pulmonares, y la ausencia de trama vascular pulmonar periférica.
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Tabla. Valores de los parametros ecocardiograficos al ingreso.

Medicion

Parametro ecocardiografico

MODO BIDIMENSIONAL
Auricula derecha

Didmetro longitudinal 45 mm
Diametro transversal 32 mm
Area 14cm?
Volumen 44 ml
Ventriculo derecho

Diametro basal 43 mm
Diametro medio 36 mm
Didmetro longitudinal 61 mm

Pared libre 7 mm
Banda moderadora 8 mm

Tronco de la arteria pulmonar 79,8 mm
Ramaderecha 31,7 mm
Rama izquierda 26 mm
CIA
Tipo ostium secundum 20 mm
Vena cava inferior
Didmetro en espiracion 24,2 mm
Didmetro en inspiracién 17,7 mm
Colapso inspiratorio <50 %
Funcion del ventriculo derecho
Excursidn sistélica del plano anular
. , 14 mm
tricuspideo
Velocidad del anillo lateral tricuspideo
. 9,1 cm/s
por Doppler tisular
Acortamiento fraccional 15,7 %

Fraccién de eyeccion 34 %
HEMODINAMICA DOPPLER

Area del chorro de insuficiencia tricuspidea 12,5 cm?
Gradiente maximo 88 mmHg
Gradiente medio 48 mmHg
Presiéon estimadaen AD 20 mmHg
Presidn sistdlica estimada en TAP 108 mmHg
Presion media en TAP 68 mmHg

Tiempo de aceleraciéon pulmonar 46 ms

HCQ HNDS AMEIJEIRAS

En el ecocardiograma se
demostré el gran crecimien-
to de las cavidades derechas,
donde el VD configuraba el
apex del corazén, y presen-
cia de gran hipertrofia de sus
paredes y de la banda mode-
radora, con funcion sistdlica
global moderadamente dis-
minuida. En la tabla se mues-
tran las mediciones precisas.

Existia dilatacion aneuris-

Figura 2. A. Dilatacion aneurismatica del TAP y sus ramas, con presencia de trombo en la
rama derecha (RD). B. Colgajo intimal (flechas) con enlentecimiento de flujoy

matica del TAP (Figura 2A) donde se observé un col-
gajo de diseccidn que formaba la falsa luz (Figura 2B).
Ambas ramas estaban dilatadas y se detecté un trombo
en la derecha (Figura 2B). La curva de flujo pulmonar
era de tipo IV (Figura 3A) y el tiempo de aceleracién
pulmonar estaba gravemente disminuido.

Por vista subcostal se demostro la existencia de CIA
tipo ostium secundum con cortocircuito de derecha a
izquierda demostrado por Doppler color. Se realizd
ademas inyeccidn de contraste salino con gran pase de
burbujas hacia el corazén izquierdo con lo cual quedd
demostrado el sindrome de Eisenmeger (Figura 3B).

Las cavidades izquierdas estaban rechazadas y des-
plazadas, el ventriculo izquierdo era pequefio con bue-
na funcidn sistdlica global y segmentaria, y presentaba
una imagen en “D” en vista de eje corto, expresion del
aumento de la presion diastdlica del VD.

La angiotomografia demostrd dilatacién de VD y
AD, con gran dilatacion del TAP y sus ramas; ademds,
se observé con claridad la diseccion del TAP con for-
macion de una falsa luz, y la luz verdadera (contrasta-
da) (Figura 4).

Se impuso tratamiento médico por via oral con fu-
rosemida (40 mg cada 12 horas), citrato de sildenafilo
(50 mg cada 8 horas) y warfarina (2 mg al dia). Se ob-
tuvo mejoria clinica y se decidid su egreso con segui-
miento ambulatorio por consulta externa.

En un ecocardiograma evolutivo al afio y medio del
diagndstico, con motivo de un nuevo ingreso, el dia-
metro del TAP habia aumentado hasta 90 mm.

COMENTARIOS
Gran parte de los pacientes que padecen cardiopatias
congénitas, particularmente aquellos con cortocircuito
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comunicacion a la falsa luz.
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Figura 3. A. Espectro Doppler de onda continua que muestra los gradientes de regurgita-
cion tricuspidea. Curva pulmonar tipo I1V. B. Paso de contraste salino a cavidades izquier-
das después de su inyeccion endovenosa, lo que demuestra la inversién del cortocircuito
(Sindrome de Eisenmenger). VI, ventriculo izquierdo; Al, auricula izquierda.

Figura 4. Angiotomografia donde se observa la gran
dilatacion de las cavidades derechas con enorme dilatacion
del TAPy sus ramas, y la diseccion del TAP con formacion

de dos luces: la verdadera (contrastada) y la falsa.

de izquierda a derecha relevante, desarrollaran hiper-
tensidon pulmonar si no son tratados a tiempo. La
exposicion persistente al incremento de presion condi-
ciona cambios en la microvasculatura pulmonar que
favorecen el aumento de la resistencia vascular pul-
monar, de tal modo que si la resistencia sistémica es
vencida, producird inversion del cortocircuito®. En
respuesta a la cronicidad de este trastorno, ocurre
degeneracion de la tunica media de la arteria pul-
monar que se asocia a fragmentacion de las fibras
elasticas, lo cual ocasiona adelgazamiento y dilatacién
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de la pared vascular, que
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e condiciona el incremento
l de la tension intravascular.
A este fendmeno se suma

el estrés parietal que favo-
rece el desgarro de la inti-
ma y origina la aparicion
de diseccion de esta ar-
teria®’ donde, a diferencia
de la diseccién de la aorta,
la falsa luz tiende a produ-
cir una ruptura distal que

crea un sitio de reentrada®
8

20lpm

Por lo general, en un 80
% de los casos, la diseccién
asienta a nivel del TAP sin involucrar las ramas, aun-
gue raramente puede ocurrir de forma aislada en una
de las ramas. Se ha descrito que la dilatacidn aneuris-
mética previa favorece la aparicion de la disecciéon®®.

Esta enfermedad es un suceso extraordinario que
se presenta por igual en ambos sexos con un rango
etario entre 26 y 85 afios, y un pico de incidencia entre
la cuarta y la séptima décadas de la vida. En pacientes
jovenes las cardiopatias congénitas constituyen la cau-
sa mas frecuente, mientras que en pacientes de edad
avanzada existen una amplia gama de enfermedades
de causa respiratoria, inflamatoria y autoinmune que
pueden producir la diseccion™. Dentro de las manifes-
taciones clinicas mas frecuentes se encuentran el do-
lor precordial y la disnea en reposo como sintomas
cardinales®.

En las dos pasadas centurias solo han sido publica-
dos 63 casos, de los cuales 8 han sido diagnosticados
con vida, lo cual se debe al avance tecnoldgico en las
modalidades de imagen para realizar el diagndstico de
enfermedades vasculares pulmonares, especificamen-
te de los métodos no invasivos como el ecocardiogra-
ma, la tomografia axial computarizada y la resonancia
magnética nuclear. Cabe sefialar que las diferencias de
aplicacion de cada método dependen de su disponibili-
dad, la destreza del operador, la variacién anatdmica
individual, la localizacion y distribucion del colgajo
intimal, asi como de las limitaciones inherentes a cada
técnica de imagen. Sin lugar a dudas, el ecocardiogra-
ma resulta ser la técnica de primera linea por su facil
accesibilidad y disponibilidad, bajo costo, diagndstico
certero e inmediato a la cabecera del paciente, y sus
altos valores predictivos positivos™™.
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Es oportuno comentar que la conducta terapéutica
en estos pacientes no esta bien definida, algunos auto-
res son partidarios de tratamiento conservador con
diuréticos de asa e inhibidores de la fosfodiesterasa V
y mas recientemente los inhibidores de receptor de
endotelina®®; otros abogan por el empleo de cirugia
reconstructiva y trasplante cardiopulmonar®. Lo certe-
ro radica en la ausencia de guias de actuaciéon médica
debido al escaso informe de casos existentes en la
literatura. No obstante, tenemos el criterio de que la
decisiéon debe ser tomada individualizando al paciente
para decidir tratamiento médico o quirdrgico en de-
pendencia de su estado, comorbilidad y de la disponi-
bilidad de tratamiento invasivo, teniendo en cuenta la
relacién riesgo-beneficio.

En este caso en particular, se decidi6 el tratamiento
conservador y se instauré tratamiento médico, al
tener en cuenta que una opcion terapéutica indicada
podria ser el trasplante cardiopulmonar, lo cual es im-
posible en esta paciente por su elevada comorbilidad y
por todas las condiciones requeridas para realizarlo. Se
implemento el tratamiento farmacoldgico previamen-
te sefialado con el objetivo de mejorar sus sintomas.

Resulta interesante comentar que la paciente se ha
mantenido con vida desde su diagndstico en agosto de
2011 hasta la actualidad. Recientemente ingresé des-
compensada, con disnea de reposo e infeccidn respira-
toria asociada, y en el ecocardiograma evolutivo se
constatd un incremento del diametro del TAP; hecho
extraordinariamente infrecuente que motivé la publi-
cacién de este inusual e interesante caso.

Nota del Editor

* Invasiva, este término viene del inglés invasive, cuya tra-
duccidn directa es “invasivo/a”. Siempre que se refiera a una
técnica o procedimiento diagnéstico o terapéutico, es un
anglicismo. La RAE acepta este vocablo solamente como
adjetivo derivado del verbo invadir. A su vez se refiere a la
penetracion en el organismo sélo de agentes patdgenos,
por lo que no parece razonable aplicarlo a procedimientos
diagndsticos o técnicas de tratamiento. La traduccién mas
correcta, aunque no perfecta, es cruento/a, que provoca
efusidn de sangre, también pueden ser agresivas, penetran-
tes. No obstante, CorSalud ha decidido aceptar invasivo/a
debido a su alta frecuencia de uso y de que ademas, cree-
mos no es razonable sustituir por otros términos que quizas
no expresen con claridad la complejidad de este tipo de téc-
nica.
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RESUMEN

El sindrome coronario agudo alérgico, también conocido como sindrome de Kounis,
se encuentra en la actualidad infradiagnosticado por su poca divulgacién. Se presenta
el caso de un vardn de 29 afios de edad que fue picado por una avispa y desarrollé un
sindrome coronario agudo con supradesnivel del ST en relacidn al proceso alérgico.
Después del tratamiento adecuado el paciente evolucioné favorablemente. Se pre-
senta el caso con el objetivo de dar a conocer una enfermedad de reciente descrip-
cion y que consideramos debe valorarse como un diagndstico diferencial ante la pre-
sencia de un sindrome coronario agudo.

Palabras clave: Sindrome de Kounis; Sindrome coronario agudo; Infarto agudo de
miocardio; Tratamiento

A case of Kounis syndrome in Sagua la Grande

ABSTRACT

Allergic acute coronary syndrome, also known as Kounis syndrome, is currently under-
diagnosed as a result of its low disclosure. The case of a 29-year-old man is reported.
He was stung by a wasp and developed an acute coronary syndrome with ST segment
elevation related to the allergic process. After an appropriate treatment, the patient
improved. The case is reported with the aim of raising awareness about a recently
described disease that should be consider as a differential diagnosis in the presence
of an acute coronary syndrome.

Key words: Kounis syndrome; Acute coronary syndrome; Acute myocardial infarction;
Treatment

INTRODUCCION
En 1991 fue descrito por Kounis y Zavras® el sindrome coronario agudo en el
contexto de reacciones alérgicas, también llamado sindrome de Kounis, por lo
gue en los ultimos afios se ha incrementado el nimero de informes de dicha
enfermedad en la literatura.

El sindrome descrito como angina alérgica por el profesor griego Nicholas
G. Kounis, puede progresar hasta provocar un infarto agudo de miocardio
(IAM), con base alérgica®. La liberacién de mediadores inflamatorios durante
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la degranulacion de los mastocitos es la causa funda-
mental de esta enfermedad, aunque también se ha

Figura 1. Electrocardiograma de 12
derivaciones realizado al ingreso. Existe
supradesnivel del ST en las derivaciones

DI, aVL, V2-V6.

Figura 2. Electrocardiograma de 12
derivaciones realizado previo al egreso
donde se constata la normalizacion
del segmento ST.

informado que estos mediadores se incrementan en
los sindromes coronarios de causa no alérgica.

Los potenciales desencade-
nantes de esta enfermedad inclu-
yen picaduras de himendpteros,
farmacos, exposiciones ambien-
tales adversas, alimentos, entre
otras causas de anafilaxia. Se han
descrito tres variedades del sin-
drome, la tipo 1 en la cual las co-
ronarias del sujeto aquejado del
sindrome son normales, un tipo
2 en el cual existe una enferme-
dad coronaria preexistente, y un
tipo 3, que no es aceptado aun
por todos los autores, pero que
va ganando fuerza como tal,
donde ocurre una trombosis co-
ronaria, incluida que pueda ser
intrastent®*.

CASO CLINICO
Se presenta el caso de un varén
de 29 afios con antecedentes de
salud, que fue picado por una
avispa lo cual le provocd una im-
portante reaccion alérgica en la
zona afectada y al poco rato, un
dolor precordial opresivo, retro-
esternal, intenso, que lo obligd a
trasladarse hasta la consulta mé-
dica mas cercana donde, después
de realizarle un electrocardio-
grama, decidieron su traslado al
hospital con el diagndstico pre-
suntivo de IAM por las manifes-
taciones del dolor y la interpre-
tacion del electrocardiograma
gue mostrd supradesnivel del ST
en las derivaciones D, aVL y des-
de V, a V; (Figura 1). Se le admi-
nistré nitroglicerina sublingual en
tres oportunidades y atendiendo
al edema facial provocado por la
picadura del insecto se le admi-
nistraron también difenhidrami-
na e hidrocortisona intravenosos.
El paciente presentaba cifras
de presidn arterial normales y fue
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trasladado a la Unidad de Cuidados Intensivos del Hos-
pital “Martires del 9 de Abril” con diagndstico de IAM
con supradesnivel del ST, para valorar su tratamiento
trombolitico; pero la mejoria evidente del paciente,
desde los puntos de vista clinico (alivio del dolor) y
eléctrico (regresion paulatina de los cambios electro-
cardiograficos), ademas de la ausencia de elevacion
enzimatica, estimularon a desistir de la trombolisis. Se
le administraron anticdlcicos (diltiazem 120 miligra-
mos), aspirina 125 mg y clopidogrel (dosis de carga de
150 mg y de mantenimiento, 75 mg/dia). Se mantuvo
ademas el esteroide durante 5 dias. El paciente evo-
luciond favorablemente y fue egresado con electro-
cardiograma normal (Figura 2), sin sintomas, 7 dias
después.

Antes del egreso se le realizé un ecocardiograma
donde no se constataron trastornos de la motilidad
regional, la funcion sistélica estaba conservada, no
existia dilatacion de cavidades, ni signos de hipertrofia
y los aparatos valvulares estaban competentes. En la
ergometria evaluativa, realizada a los 14 dias del inicio
de los sintomas, el paciente alcanzé la frecuencia car-
diaca mdxima programada, sin cambios electrocardio-
graficos, hemodinamicos o clinicos. Posteriormente se
realizd coronariografia que demostrd las coronarias
normales.

El paciente se mantiene con diltiazem (120 mg/dia)
y aspirina (125 mg/dia), ademas de un tratamiento
sintomdtico ocasional por sus antecedentes de atopia.
Durante el seguimiento no ha presentado ningln epi-
sodio similar.

COMENTARIO

El sindrome de Kounis o sindrome coronario agudo de
base alérgica, como también puede llamarse, por regla
general cursa con un buen prondstico aunque se han
descrito dos casos que han presentado shock cardio-
génico™®. También se ha descrito una disminucién
posterior de la funcién miocardica que aunque gene-
ralmente se recupera mas tarde puede comprometer
la evolucidn de los pacientes. Estas evoluciones tér-
pidas se encuentran mas frecuentemente asociadas al
tipo 2.

Los cambios funcionales y metabdlicos acaecidos
en dicho sindrome son provocados principalmente por
la histamina y otros metabolitos entre los que se en-
cuentra la cascada del acido araquiddnico, lo cual pro-
voca un grave dafio alérgico al corazén®. La existencia
de mastocitos en los tejidos cardiacos se ha relacio-

nado de manera explicita con la presencia de taqui-
cardia, vasoconstriccion coronaria, disfuncién ventri-
cular y blogueo de la conduccion auriculo-ventricular;
estas anomalias se atribuyen a la liberaciéon de media-
dores tales como histamisna, tromboxano, prostaglan-
dinas, leucotrienos y factor activador plaquetario.
Recientemente también se ha descrito que la libera-
cién de renina durante el episodio de anafilaxis con-
tribuye con la disfuncién ventricular®. Por otra parte se
han descrito casos de angina o IAM, posterior a la
administracién de adrenalina usada en el tratamiento
de un shock anafilactico™, pues se conocen los efectos
de este farmaco en la prolongacién del QT, induccidn
de arritmias y vaso espasmo coronario.

Actualmente no existe una guia o consenso médico
publicado para el tratamiento de estos pacientes.
Aungue la mayoria de los autores coincide en usar es-
teroides, antihistaminicos y antitrombaticos, también
es frecuente la indicacién de anticélcicos™; lo cual nos
impresiona ser de gran utilidad por su efecto vaso-
dilatador y el componente vasoespastico implicado en
esta enfermedad. Ademads puede ser beneficioso man-
tenerlos como tratamiento adyuvante con el objetivo
de prevenir un futuro vasoespasmo, del cual no queda
exento el paciente después de un episodio como el
descrito, aunque nos encontremos ante un sindrome
de Kounis tipo 1, es decir, sin enfermedad coronaria. El
uso de la adrenalina es discutido, por lo planteado
anteriormente, y aunque algunos autores la han usa-
do, creemos que debe ser utilizada solo en casos de
hipotensién grave o parada cardiaca, debido a lo
controvertido y peligroso de su uso en un sindrome
coronario agudo, sea cual sea su etiologia.

Ante la no muy abundante bibliografia sobre el te-
ma y la escasez de casos publicados pensamos que
podria ser una afecciéon infradiagnosticada en los dife-
rentes servicios cardioldgicos, por lo que se enfatiza la
necesidad de incluir este sindrome como una de las
causas probables de sindrome coronario agudo.
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He leido con detenimiento el articulo de Aleman-Fer-
nandez et al.!, en el cual se propusieron la busqueda
de signos eléctricos predictores de recidivas de arrit-
mias ventriculares malignas (AVM) en pacientes con
cardiodesfibrilador automatico implantable. Primero
que todo felicitar a este grupo de investigadores que
nos aportan con estos resultados un real acercamiento
a los predictores eléctricos de recidivas en este grupo
de pacientes, conocimiento a veces controvertido y
aun muy limitado en la literatura internacional.

Con respecto a la seleccidn de los grupos de estu-
dio, divididos en A y B segun la existencia o no recidi-
vas de AVM; respectivamente, me gustaria sefalar la
heterogeneidad de los dos grupos, por ejemplo Ia
presencia de 10 pacientes con miocardiopatia dilatada
(MCD) en el grupo Ay 1 paciente con igual afeccién en
el B. El nimero de pacientes con enfermedad eléctrica
primaria fue similar y para la cardiopatia isquémica el
grupo A superd en 3 pacientes al B. Esta hetero-
geneidad en la enfermedad de base, puede crear
diferencias en cuanto a los valores medidos del
electrocardiograma, al igual que la comorbilidad y los
habitos téxicos de cada paciente, que pueden variar
las mediciones eléctricas en cada uno®?. Sin embargo,
no se describe la comorbilidad mas frecuente por
grupos o subgrupos de pacientes.

Por ejemplo, la medicidn del QRS no mostro dife-
rencias significativas entre grupos y si para el subgrupo
de tormenta eléctrica con valores medios por encima

Palabras clave: Cardiodesfibrilador implantable, Predictores eléctricos,

Recidivas, Arritmias ventriculares malignas

Key words: Implantable cardioverter-defibrillator, Electrical predictors,

Recurrence, Malignant ventricular arrhythmias

de 120 milisegundos (ms), ubicados en el grupo A. En
el articulo no nos detallan si estos valores pertenecen
a los pacientes con MCD, enfermedad eléctrica pri-
maria, cardiopatia isquémica u otro, y estd bien
reconocida la mayor duracién del QRS en pacientes
con MCD, en los cuales puede utilizarse la terapia de
resincronizacidn cardiaca, y este ultimo subgrupo de
pacientes es superior en el grupo de las recidivas. Un
QRS > de 110 ms representa 2,5 veces mas riesgo de
muerte sibita®.

Los autores' bien sefialan que puede existir una
variabilidad de los pardmetros que reflejan la disper-
sién de la repolarizacién en un mismo paciente en
diferentes momentos, y sostienen que si hubieran
medido varios electrocardiogramas basales de cada
uno, quizas se habrian encontrado cifras mayores en
cuanto a las dispersiones del QT. Esto ultimo, mas la
heterogeneidad de los subgrupos pudieran ser limi-
tantes de la investigacion, y estudiar las mediciones en
los subgrupos de forma independiente quizas hubiera
aportado resultados de inestimable valor.

Vuelvo a mostrar mi conformidad con la bienvenida
de estos resultados, pues como bien sefialan los
autores, les permitié tomar una conducta adecuada:
tratamiento mas enérgico de la enfermedad de base,
eleccién del farmaco antiarritmico, reprogramacion
del dispositivo y seguimiento mds estrecho. En mi opi-
nién, les propondria a los autores una nueva publica-
cion dividiendo las mediciones por subgrupos y brin-
dandonos las conductas terapéuticas seguidas después
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de la obtencién de los resultados, para enriquecer
nuestros conocimientos y ayudarnos a la practica cli-
nica.
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Sr. Editor:
En primer lugar, agradecer la bienvenida del autor de
la Carta y luego algunas consideraciones.

Desde hace afios se estd en busqueda de signos
eléctricos premonitorios que permitan estratificar ries-
go de arritmias ventriculares malignas (debut o recidi-
vas), en pacientes con y sin cardiodesfibrilador auto-
matico implantable. Son cuestiones muy discutidas,
sobre las cuales existe profusién de publicaciones y
controversias en el mundo, dada su complejidad es de
los grandes retos a los que se enfrenta la Cardiologia y
constituye un problema adn no resuelto™. ¢Por qué?
Entre otras cosas por la propia complejidad de las
arritmias que tienen procesos tan diversos como los
factores dinamicos (duracién del potencial de accidn y
de la velocidad de conduccidon, memoria eléctrica,

corrientes electrotdnicas), todo lo cual transita entre
la estabilidad y la inestabilidad. Por otra parte, la
heterogeneidad mayor o menor de los tejidos: iso-
tropia, anisotropia, homogeneidad, gradientes del po-
tencial de accidn, remodelacién estructural (fibrosis,
infarto), eléctrica (hipertrofia, miocarditis) y neuro-
légica, asi como defectos genéticos (canalopatias,
miocardiopatias). De la interaccién entre los factores
dindmicos y la heterogeneidad de los tejidos, depen-
dera el mayor o menor riesgo y se movera el espectro
desde la menor vulnerabilidad a la de mayor peligro®.
Ademds, ya se sabe, las arritmias se produciran cuan-
do todo sea favorable en el sustrato anatomo-funcio-
nal, los disparadores y los mecanismos arritmogénicos
esenciales, todo jerarquizado por el sistema nervioso
auténomo.

206 CorSalud 2014 Abr-Jun;6(2)


http://www.corsalud.sld.cu/pdf/2014/v6n1a14/es/marcadorestv.pdf
http://www.corsalud.sld.cu/pdf/2014/v6n1a14/es/marcadorestv.pdf
http://www.revcardiologia.sld.cu/index.php/revcardiologia/article/download/354/325
http://www.revcardiologia.sld.cu/index.php/revcardiologia/article/download/354/325
mailto:aleman@infomed.sld.cu

Cartas al Editor

Ningun criterio es absoluto, con y sin enfermedad
estructural, en general los numerosos signos descritos
son de bajo valor predictivo, baja sensibilidad y especi-
ficidad, pero aunados pueden lograr un acercamiento
a la realidad y ser utiles para precisar grupos de alto
riesgo aunque menos para identificar individuos en
riesgo.

En nuestro trabajo®, el nimero de pacientes no
permitia dividir en distintas subpoblaciones, sino in-
tentar una panordmica general del problema; ademas,
muchos de estos signos son compartidos como indi-
cativos de riesgo en los distintos subgrupos.

Se sabe que las mediciones de la repolarizacién va-
rian por: la frecuencia, el ritmo cardiaco, la prematuri-
dad, la velocidad de conduccidn, la refractariedad, el
estado del sistema neurovegetativo y todo ello es
absolutamente cambiante; asi, se hace muy compleja
la evaluacién de los marcadores electrocardiograficos.
Si existe enfermedad estructural, ella puede avanzar y
cambiar las circunstancias; de no existir, modificarse el
propio sustrato arritmogénico. La variabilidad de Ia
repolarizacion y de todos los hallazgos eléctricos, es
enorme pero todas las series revisadas se encuentran
con esta situacidon. No obstante, es importante acer-
carse al problema porque estas arritmias son frecuen-
tes después de la implantacion de los dispositivos y
constituyen un gran conflicto por el desgaste del equi-
po, las molestias para el paciente y los propios efectos
proarritmogénicos de sus descargas.

En cuanto a la heterogeneidad, es universal. No
solo existe entre los grupos A y B considerados por
nosotros, sino en todo: la enfermedad de base, la
situacion eléctrica, electrolitica y metabdlica, las medi-

ciones, el momento de tomar los trazados, el nimero
de éstos, los observadores.

No fue objetivo de este trabajo considerar la co-
morbilidad ni los efectos tdxicos, sélo valorar algunos
signos eléctricos.

La duracién del complejo QRS no sélo es importante
como predictor eléctrico en la miocardiopatia dilatada,
sino factor de riesgo en la muerte subita arritmogénica
en general.

En el futuro, nuestro grupo u otros, ustedes, por
ejemplo, podran hacer esta divisién en subpoblaciones
y considerar otros factores no puramente eléctricos.
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