10NAL “UTONOMﬁ b

VY3
2
g

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION
FACULTAD DE MEDICINA
SOCIEDAD DE BENEFICIENCIA ESPANOLA, L.A.P.
HOSPITAL ESPANOL DE MEXICO

HIPERTENSION PULMONAR COMO PREDICTOR DE
COMPLICACIONES PERIOPERATORIAS EN PACIENTES
SOMETIDOS A CIRUGIA NO CARDIACA

TESIS DE POSGRADO

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE:
ESPECIALIDAD EN CARDIOLOGIA
PRESENTA:

DR. EDGAR LOPEZ LEYVA

ASESOR:

DR. JOSE BENITO ALVAREZ MOSQUERA
JEFE DE LABORATORIO DE ELECTROFISIOLOGIA CLINICA
HOSPITAL ESPANOL DE MEXICO

MEXICO, D. F. 2009

HOSPITAL ESPANOL



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Dr. Alfredo Sierra Unzueta
Jefe de Ensefanza

Hospital Espafiol S.B.E.

Dr. José Manuel Portos Silva
Jefe del Curso de Cardiologia

Hospital Espafiol S.B.E.

Dr. José Benito Alvarez Mosquera
Director de Tesis

Hospital Espafiol S.B.E.



Director de Tesis:

Dr. José Benito Alvarez Mosquera

Jefe del Departamento de Ensefanza e Investigacion

Hospital Espariol S.B.E.

Dr. Alfredo Sierra Unzueta



AGRADECIMIENTOS

A Dios que desde el cielo ilumina el trayecto de mi vida, quien ha estado a mi lado
en todo momento dandome las fuerzas necesarias para continuar luchando dia
tras dia y seguir adelante rompiendo todas las barreras que se me presenten. Por
que me has conservado con vida y salud, me has guiado, cuidado y regalado
estos 5 afos que hoy reflejan el primer fruto, de muchos que vendran.

A los que dejaron el mejor ejemplo de mi vida y me ensefaron a creer que los
suefos se pueden hacer realidad. Mis Abuelos: Maria y Victor quienes ya no estan
conmigo pero su esencia aun prevalece en mi vida.

A mis padres: Por que creyeron en mi educacion como parte de la formacion de
hombres de bien, no solo por los valores que me ensefaron. No me queda mas
que darles las gracias por que ustedes se sacrificaron y lo dieron todo para que
hoy concluya una etapa mas de mi formacién. A mi Papa por tu ejemplo y apoyo,
te dedico mis éxitos, pues mas que mios son tuyos, por el orgullo de ser hijo de un
hombre extraordinario. A mi Mama, mujer maravillosa te agradezco tu apoyo,
carifio y todo lo que haces por mi. Por toda la admiracion y respeto que te tengo.
Por soportar mis errores y reconocer mis aciertos, me has regalado el derecho de
crecer y que en este proceso has estado conmigo, debes saber que eres el motor
de mi motivacion.

A mis hermanas: por ser y estar, por compartir el espacio y los momentos
significativos, les agradezco su paciencia y que siempre estén conmigo.

A mi familia: les agradezco el apoyo que me han brindado en este peregrinar. Mi
triunfo es también de ustedes.

A mis maestros: Gracias por que cual vela encendida se fueron consumiendo a si
mismos para darnos la luz de su conocimiento, gracias por su paciencia, simpatia
y comprension, recuerden que lo que ustedes han sembrado durante estos afios
pronto daran sus mas exquisitos frutos.

A mis amigos: Que nos apoyamos mutuamente en nuestra formacion profesional y
que afortunadamente al dia de hoy los lazos se han hechos mas fuertes. A esos
amigos que siempre me han acompafado y con los cuales he contado desde que
los conoci y que han vivido conmigo todas estas aventuras.

A mis Companieros: Gracias por su simpatia y amistad, por sus bromas que cada
dia le daban un matiz calido a nuestra vida.



INDICE GENERAL

TEMAS
1. RESUMEN. ... e 1
2. MARCO TEORICO .. ... i, 2
2.1.INtrOdUCCION. ... 2
2.2. DefiNiCION. ... 2
2.3.ClasifiCaCiON .......c.oiiii i 2
2.4.CaracterizacCiOn..........cou i 4
2.5 Fisiopatologia. .. .. .veiei i 11
2.6.Patobiologia. ... ...coii 11
2.7. Tratamiento farmacoldgico actual..............coooiiiiii 13
2.8. Tratamiento basado en la evidencia................coooiiiiiiiii i, 16
2.9. Hipertensién Pulmonar y riesgos en cirugia no cardiaca..................... 17
3. JUSTIFICACION. ... e 19
4. HIP O T ESIS. ..o e 19
B, OBUETIV O S ...
5.1.0bjetivo prinCipal....... ..o 20
5.2.0bjetivo secundario............ccoiiiiiiii e, 20
6. MATERIALY METODOS. ... ...
6.1.Poblacion de estudio...........ccooiiiiiii 21
6.2.Criterios de INCIUSION. ... ..o e 22
6.3. Criterios de exClUSION. ........coiiiii e 22
7. DISENO DEL ESTUDIO. . .. iieiiiiii e, 22
8. DEFINICION DE LAS VARIABLES. ... 23
9. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO.......cuuiiiiiiiiieiceeeeee e, 24
9.1.Recoleccion de datOsS. ........c.viiiiiiii i 25
10. ANALISIS ESTADISTICO ... .ouiiiiee e 26
11.ASPECTOS ETICOS . ....on e 26
12. RESULTADOS. ... e e ae e 27
12.1. Caracteristicas preoperatorias...........ccooeiiiiiiiiiiiiiiiie e, 27
12.2. Caracteristicas perioperatorias..........c.ccvoiiii i 28
12.3. Morbilidad perioperatoria a corto plazo.............ccooviiiiiiiiiiiii i, 28
12.4. Predictores de morbilidad a corto plazo............c.ccooiiiiiiiiiinnnn. 28
12.5. Predictores de mortalidad a corto plazo............cccooeiiiiiiiiiiiiiinn. 29
12.6. Predictores de incremento en la estancia hospitalaria....................... 29
13.DISCUSION. ..., 30
14. CONCLUSIONES. ... e 32
15.LIMITACIONES DEL ESTUDIO. ..o 32
16.REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS.......ouiiiiie e 33
17 T AB L A .. 38



1. RESUMEN

“HIPERTENSION PULMONAR COMO PREDICTOR DE COMPLICACIONES
PERIOPERATORIAS EN PACIENTES SOMETIDOS A CIRUGIA NO CARDIACA”

Objetivo: Evaluar la incidencia de complicaciones perioperatorias a corto plazo (<30 dias)
en pacientes adultos con Hipertension Pulmonar comparados con un grupo control sin
Hipertensién Pulmonar, que fueron sometidos a cirugia no cardiaca en el Hospital Espariol
de México

Métodos: Se revisaron los expedientes del archivo clinico de pacientes = 18 afios, que
contaran con Ecocardiograma Bidimensional de reposo que fueron sometidos a cirugia no
cardiaca en el Hospital Espafiol de México desde Marzo del 2007 a Febrero del 2008.
Fueron excluidos aquellos pacientes que no presentaban la informacion completa
requerida en los criterios de inclusion del estudio. Se utilizo el analisis de regresién
logistica para identificar que variables se asociaban con la morbilidad y mortalidad a corto
plazo.

Resultados: De un total de n=363 que fueron sometidos a cirugia no cardiaca durante el
periodo de estudio, 140 (52.1% en mujeres) cumplieron los criterios de inclusién, 66 en el
grupo de HP (PSAP 235 mmHg) y 66 en el grupo control. La edad promedio en el grupo
de HP fue de 75.1 £ 10.4 afios vs. 71.61 + 12.6 afios en el grupo control. PSAP promedio
fue 56.3 £ 14.4 mmHg vs. 29.6 £+ 1.21 mmHg, para e grupo HP y control, con FEVI
promedio de 58.86 + 10.2% vs. 59.79 * 10.3% respectivamente. El riesgo quirdrgico
AHA/ACC fue intermedio en 74.3% de los casos en ambos grupos. En 50 (71.4%) vs. 49
(70%) pacientes la duracién de la anestesia fue < 3 horas y en 80% de los casos
anestesia fue general. Fueron 11.9 + 9.8 los dias de estancia hospitalaria promedio en el
grupo de HP vs. 9.27 1+ 6.64 dias en el grupo control. 32 (45.7%) y 20 (28.65%)
experimentaron 21 evento de morbilidad a corto plazo respectivamente. Hubo 3.5
eventos/paciente que presentaron cualquier numero de eventos en el grupo de HP y 1.5
eventos/paciente en el grupo control. El evento de morbilidad mas frecuente fue la
insuficiencia respiratoria (40%), insuficiencia cardiaca (31.4%) y arritmias (22.9%). La
Clase Funcional NYHA >II (p 0.03), PSAP >60 mmHg (p 0.039), FEVI < 50% (p 0.04), la
duracién de anestesia >3 horas (p 0.04), el tipo de anestesia general (p 0.04) y el riesgo
quirargico intermedio/alto (p 0.01) fueron predictores de independientes de morbilidad a
corto plazo en el grupo de HP. Ocurrieron 6 (8.6%) muertes tempranas en el grupo de HP
y 3 (4.3%) en el grupo control. Tabaquismo (p 0.01), antecedente de cardiopatia
isquémica (p 0.04) y Enfermedad Vascular Cerebral (p 0.01), insuficiencia respiratoria (p
0.02), inestabilidad hemodinamica/sepsis (p 0.02), disfuncion hepatica (p 0.03) y Evento
Vascular Cerebral (p 0.01) se asocio con incremento de la mortalidad en el grupo de HP.

Conclusiones: En pacientes que son sometidos a cirugia no cardiaca bajo anestesia
general, la presencia de Hipertensiéon Pulmonar es un predictor de complicaciones
principalmente cardiopulmonares, especialmente en pacientes con caracteristicas clinicas
y quirargicas coexistentes de alto riesgo, que puede predecir un mal prondstico.



2. MARCO TEORICO

2.1. Introduccion

La hipertension arterial pulmonar es una enfermedad compleja, poco comun, progresiva y
fatal para la cual no existe un tratamiento curativo. En los ultimos afios ha ocurrido un
avance muy grande en el conocimiento de los mecanismos intimos del dafio vascular
caracteristico de la enfermedad. Este conocimiento ha evolucionado desde Ila
vasoconstriccién originalmente planteada, hasta el concepto de proliferacion
(fibromuscular) anormal en la estructura vascular que tiene mayor preponderancia actual.
Son muchas, sin embargo, las condiciones patologicas capaces de generar Hipertensién
Pulmonar (HP), uno de los grandes sindromes cardiocirculatorios que en base a la
existencia de nuevas opciones de tratamiento, mayor atencién recibe actualmente.’

2.2. Definicion

La HP se define como la existencia de una Presion Arterial Pulmonar media (PAPm) > 25
mmHg en condiciones de reposo o de 30 mmHg durante el ejercicio. La definicion de
hipertension arterial pulmonar (HAP) requiere ademas como condicion, la demostracién
de una presién capilar pulmonar (PCP) menor de 15 mmHg. En sujetos sanos, la PAPm
varia de 10 mmHg - 15 mmHg. Por estudio ecocardiografico la presion sistélica de la
arteria pulmonar (PSAP) oscila de 18 mmHg a 30 mmHg. . Se establece la presencia de
HP cuando existe una PSAP > 35 mmHg. Es importante tomar en cuenta la necesidad de
caracterizar el contexto clinico en el cual se desarrolla y manifiesta la HP, incluyendo los
factores causales, las enfermedades asociadas y el estado hemodinamico; esto nos
permitira determinar el prondstico y la probabilidad de secuelas.?

2.3. Clasificacion

La hipertensién pulmonar tiene diferentes causas o etiologias, por lo que lograr una
clasificacion clinica es de gran ayuda, por tal motivo se han propuesto multiples formas de
clasificacién. En la primera mitad del siglo XX, se describieron las primeras caracteristicas
clinicas de la enfermedad. Posteriormente, en la década de los 70, se realizé la primera
clasificaciéon de la enfermedad, donde se determiné la presencia de hipertension primaria
y secundaria a otras causas.

En la reunion mundial sobre HAP realizada en Evian, Francia en septiembre de 1998,
avalada por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), se propuso una clasificacion mas
descriptiva. El objetivo de la clasificacion de Evian, y actualmente de la propuesta en
Venecia 2003 durante el Tercer Simposio Mundial de Hipertensién Pulmonar, es
individualizar las diferentes categorias que comparten similitudes fisiopatologicas,
presentacion clinica y opciones terapéuticas.



En la Tabla I, se muestra la clasificacion mas reciente de HP. Esta clasificacion clinica
etiologica incluye cinco grupos fundamentales: el grupo de la HAP, la HP secundaria a
enfermedad cardiaca izquierda, la HP secundaria a enfermedad pulmonar y/o hipoxemia,
la HP debida a enfermedad tromboembdlica pulmonar (TEP) y finalmente causas
miscelaneas de HP.?

Tabla I. Nomenclatura y clasificacion diagndstica de la hipertensién pulmonar®

1. Hipertension arterial pulmonar
1.1 Hipertension arterial pulmonar idiopatica
a. Esporadica
b. Familiar
1.2 Asociada con:
a. Enfermedad de la colagena vascular
b. Cortocircuito sistémico-pulmonar congénito
c. Hipertension portal
d. Infeccién por VIH
e. Drogas/toxinas
1. Anorexigenos
2. Otras
f. Hipertension pulmonar persistente del recién nacido
g. Otras
2. Hipertensién venosa pulmonar
2.1 Enfermedad cardiaca auricular y ventricular izquierda
2.2 Enfermedad cardiaca valvular izquierda
2.3 Compresion extrinseca de venas pulmonares centrales
a. Mediastinitis fibrosante
b. Adenopatia/tumores
2.4 Enfermedad veno-oclusiva pulmonar
2.5 Otras
3. Hipertension pulmonar asociada con enfermedades del sistema respiratorio y/o hipoxemia
3.1 Enfermedad pulmonar obstructiva cronica
3.2 Enfermedad pulmonar intersticial
3.3 Alteraciones ventilatorias durante el suefio
3.4 Sindromes de hipoventilacion alveolar
3.5 Exposicion crénica a la altitud
3.6 Enfermedad pulmonar neonatal
3.7 Displasia alveolocapilar
3.8 Otras
4. Hipertension pulmonar debida a enfermedad trombotica crénica y/o embdlica pulmonar
4.1 Obstruccion tromboembdlica de arterias pulmonares proximales
4.2 Obstruccion de arterias pulmonares distales
a. Embolia pulmonar (trombo, tumor, huevos de parasitos, material extrafio)
b. Trombosis In-situ
c. Enfermedad de células falciformes
5. Hipertension pulmonar debida a enfermedades que afectan directamente a los vasos pulmonares.
5.1 Inflamatoria
a. Esquistosomiasis
b. Sarcoidosis
c. Otras
5.2 Hemangiomatosis capilar pulmonar.

* Modificado de Referencia 2



2.4. Caracterizacion

La primera descripcion clinica de la hipertension pulmonar idiopatica (HAPI) se realizé en
la década de 1950, y durante las tres décadas siguientes, el cateterismo cardiaco derecho
fue la herramienta para confirmar dicho diagnostico. A pesar de la importancia del
cateterismo en la confirmacion del diagnéstico, actualmente existen alternativas que
proporcionan valiosa informacién, sobre todo en el seguimiento. Los avances técnicos en
los estudios de imagen no invasivos de térax y corazén permiten establecer el
diagnéstico, antes de su confirmaciéon por métodos invasivos.

La Ecocardiografia con Doppler color es uno de los métodos con mayor avance en este
campo, estima la PSAP, ademas de evaluar la estructura y funcién cardiaca. Esto justifica
su aplicacién como el método mas utilizado en el escrutinio de la enfermedad en
poblaciones de riesgo.*

La sospecha clinica de HP parte de un sintoma (disnea, angina, sincope de esfuerzo) o
hallazgo clinico (2P aumentado, congestién venosa sistémica). Puede partir también de
un hallazgo radiologico, electrocardiografico o ecocardiografico. Una vez con la sospecha,
debe seguirse un proceso diagndstico ordenado que permite establecer la potencial causa
de la HP.

El proceso diagndstico en la hipertensién pulmonar tiene como objetivo confirmar la
presencia de la misma, con base a la historia clinica, radiografia de térax,
electrocardiograma (ECG) y ecocardiograma transtoracico (ECOTT).”

Por otro lado, para clasificar y determinar la gravedad de la misma, se dividen los estudios
en:

a) baésicos: como las pruebas de funcion pulmonar, gammagrama
ventilatorio/perfusorio, exdmenes de laboratorio (biometria hematica, pruebas de
funcionamiento hepatico, estudios seroldgicos, pruebas de ejercicio y cateterismo
cardiaco derecho;

b) confirmatorios de la etiologia: ecocardiografia transesofagico, tomografia de
térax: helicoidal y de alta resolucién, angiografia pulmonar, polisomnografia,
biopsia pulmonar.

Disnea. Sintoma que se presenta con mayor frecuencia en pacientes con HAP, se
relaciona con la respuesta cardiopulmonar al ejercicio. En la mayoria de las ocasiones, los
pacientes interpretan la disnea como “falta de acondicionamiento fisico”, cuando en
realidad existe deterioro de la funcién ventricular derecha con traduccion durante la
actividad fisica. Cuando existe progresion de la enfermedad, el paciente desarrolla disnea
con la actividad diaria convencional que evolucionara hasta la incapacidad aun en reposo.
Existen diversas escalas para su evaluacion; sin embargo, la OMS desarrollé una escala
para la evaluacion del grado de disnea, basado en la escala funcional de la New York
Heart Association (NYHA)



Angina. Algunos pacientes desarrollan dolor toracico de caracteristicas isquémicas
asociado a la disnea o durante la actividad fisica. Esto ocurre hasta en un tercio de los
pacientes, con mayor frecuencia en la HP poscapilar o insuficiencia ventricular izquierda
de tipo sistdlico. Aunque la causa del dolor anginoso en la hipertension pulmonar no se ha
establecido con certeza, puede reflejar isquemia el ventriculo derecho. El dolor toracico
atipico es un sintoma frecuente en todo tipo de HP

Sincope y presincope. Se asocia a la incapacidad para aumentar el gasto cardiaco
durante el esfuerzo. En algunos casos, puede estar asociado con arritmias ventriculares o
auriculares; se presenta hasta en un tercio de pacientes pediatricos y mayores de 65
afios; en estos ultimos con frecuencia coexisten anormalidades de la conduccién
cardiaca.

Muerte subita. Los pacientes con HP grave son susceptibles a desarrollar muerte
subita, ésta puede ocurrir durante la actividad diaria, cateterismo cardiaco derecho,
intervenciones quirurgicas, después de la administracion de barbituricos o agentes
anestésicos. Los mecanismos por los que ocurren no son claros, pero estan relacionados
con la presencia de arritmias letales, embolismo pulmonar masivo agudo, entre otros.

Otros. En ocasiones cuando existe dilataciéon y crecimiento de las arterias
pulmonares pueden producir disfonia por compresion del nervio laringeo recurrente
izquierdo. En algunos casos pueden cursar con episodios de hemoptisis independiente de
la etiologia de la HP.

Con frecuencia las manifestaciones clinicas y las alteraciones observadas en el examen
fisico estan relacionadas con la patogénesis y la severidad de la enfermedad de base.

a. Pulso venoso yugular: Proporciona informaciéon acerca de las condiciones del
corazén derecho, su determinacién inicial y durante visitas subsecuentes permite tener en
forma objetiva la evolucion de la enfermedad. En pacientes con HP, deben de
considerarse dos aspectos importantes durante la evaluacion del pulso yugular: La altura
de la distension por arriba del angulo esternal y la calidad de las ondas del pulso venoso.
La HP afecta la onda a y v con sus ramas descendentes. La contraccion auricular contra
el gradiente de presién generado por la hipertensién pulmonar incrementa el tamano de la
onda a, la insuficiencia tricuspidea incrementa la amplitud de la onda v. En la HP grave, la
onda v generalmente es la mayor de todas.®

b. Exploracion cardiovascular: Durante la palpacién, existe pulso paraesternal
izquierdo asociado a hipertrofia ventricular derecha y con menor frecuencia en la region
de la arteria pulmonar principal. Con frecuencia, en pacientes con HP ésta incrementada
la intensidad del segundo componente del latido cardiaco, especialmente en foco de
auscultacion pulmonar (P2), secundario al incremento en la presion retrégrada hacia el
ventriculo derecho. En patologias que incrementan el retorno venoso sin existir
hipertensiéon pulmonar como la estenosis de la valvula pulmonar, existe incremento en la
separacion de los componentes de S2; lo mismo ocurre en pacientes con cortocircuitos
por alteraciones del septum interaauricular, donde los cambios de flujo se mantienen



similares durante la inspiracion y la espiraciébn a pesar de los cambios de presién
intratoracica. En ocasiones se escucha un tercer ruido S3 ventricular derecho (generado
por el llenado ventricular rapido y distensién de las cuerdas tendinosas) que incrementa
durante la inspiracion profunda y se asocia con falla ventricular derecha. Puede
auscultarse un cuarto ruido (S4) relacionado con contraccién auricular e hipertrofia
ventricular derecha audible en el borde esternal izquierdo en su porcion inferior.
Eventualmente cuando las presiones pulmonares igualan las presiones sistémicas es
posible escuchar un soplo de insuficiencia valvular pulmonar, y mas frecuente un soplo
pansistdlico asociado a insuficiencia triscupidea, audible con mayor intensidad
especialmente en todo el borde esternal izquierdo cuando el paciente se coloca en
posicion supina y se acentta durante la inspiracién por incremento del retorno venoso. >°

c. Otros datos clinicos: Tracto gastrointestinal. Cuando existe hipertensiéon venosa
sistémica, es posible observar reflejo hepatoyugular; los cambios producidos en forma
crénica incluyen hepatomegalia, esplenomegalia y ascitis, secundario al incremento de la
presidon portal por la presidbn venosa retrograda elevada. Es importante determinar el
origen de la ascitis, ya que ésta se presenta en las fases tardias de la insuficiencia
cardiaca derecha; por otro lado, en pacientes con hipertensién portal no cardiaca, algunos
desarrollan HP y el grado de ella no esta relacionado con el comportamiento clinico de la
ascitis. En las extremidades, algunos desarrollan dedos en palillo de tambor; con
frecuencia se observa en pacientes con HP y enfermedades cardiacas congénitas; el
origen de estos cambios se desconoce. Cuando existe insuficiencia cardiaca derecha,
existe edema y cambios en la temperatura de las extremidades inferiores. En forma
ocasional, los pacientes con HAPI desarrollan fenobmeno de Raynaud, éste es mas

frecuente en pacientes con hipertensioén arterial pulmonar y enfermedades de la colagena.
5,6

La inervacion autondmica del lecho vascular pulmonar tiene un papel importante en la
modulacion del tono vasomotor, especialmente durante los cambios de volumen
sanguineo, o durante la hipoxia. La hipoxemia (PaO2 < 55 mmHg) produce
vasoconstriccion pulmonar, este efecto se determina por los cambios idnicos en la
membrana celular del musculo liso vascular pulmonar. La acidosis incrementa el efecto
vasopresor de la hipoxia; la hipercapnia también cuenta con un efecto vasopresor
pulmonar, aparentemente promovido por acidosis local, pero dicho efecto es menor al
producido por la hipoxemia. La presencia de hipoxemia grave incrementa la sospecha de
HP; en reposo en conjunto con hipercarnia moderada-grave (PaCO2 > 50 mmHg),
incrementa el riesgo de HP. ’

Los pacientes con HP asociado a hipoxemia, con frecuencia desarrollan eritrocitosis
secundaria, la diferencia entre ésta y la policitemia vera es la estimulacion en la
produccién de eritropoyetina durante la hipoxemia. La poliglobulia se observa en
pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica, cardiopatia congénita cianégena,
sindrome de apnea-hipopnea del suefo, hipoventilacion asociado a obesidad o durante el
suefio.’



Los niveles plasmasticos del péptido cerebral natriurético se utilizan como marcador
diagnéstico en la HP asociada a enfermedades respiratorias crénicas. Leutche et al, en
pacientes con neumopatia intersticial difusa encontraron niveles plasmaticos de 242
pg/mL en comparacién con 24 pg/mL en pacientes sin HP. Utilizando un valor de corte de
33 pg/mL, la sensibilidad y especificidad para demostrar HP grave fue de 100% y 89%.
Ademas, los niveles del péptido cerebral natriurético elevados coexisten con el incremento
de la resistencia vascular pulmonar. ®

Es posible observar hiperuricemia en los pacientes con HAPI y se correlaciona con las
alteraciones hemodinamicas y la supervivencia. Su origen no esta bien determinado. Los
niveles séricos elevados de endotelina 1, troponinas, y norepinefrina también se han
correlacionado con disminucion en la supervivencia. %%

La HP con frecuencia se asocia con enfermedades del tejido conectivo, por lo tanto, es
importante realizar una busqueda dirigida para determinar su presencia. Cerca del 30%
de los pacientes con esclerodermia desarrollaran HP, 38% en pacientes con enfermedad
mixta del tejido conectivo y hasta el 25% de pacientes con lupus eritematoso
generalizado. En pacientes con infeccién por VIH cerca del 1-3% desarrollaran HP, asi
mismo, hasta el 10% de los pacientes con hipertension portal desarrollaran la
enfermedad. Por tanto, es imperante la bisqueda de causas asociadas a la HP basados
en los datos de la historia clinica y exploracién fisica. ">

El electrocardiograma (ECG) es un método no invasivo, su papel en el diagndstico de la
HP es limitado, puede mostrar diferentes patrones eléctricos, éstos dependeran de la
evolucion de la enfermedad y los cambios cardiacos secundarios. En el 13%-20% de los
casos con HP grave el electrocardiograma no muestra alteraciones; los hallazgos mas
comunes son desviacion del eje eléctrico a la derecha, crecimiento auricular derecho, e
hipertrofia del ventriculo derecho. Los datos electrocardiograficos son mas confiables
cuando no existe enfermedad pulmonar obstructiva cronica y enfermedad del parénquima
pulmonar, ya que la hiperinflacién produce cambios en la impedancia eléctrica de la caja
toracica, y consecuentemente en el ECG. Hasta el momento, no existe correlacién entre
las anormalidades observadas en el ECG y el comportamiento hemodinamico.

Bossone et al, reportaron que pacientes con presencia de hipertrofia ventricular
derecha observada en ECG contaron con pronéstico desfavorable para la vida en
comparacion con aquellos sin este hallazgo. El crecimiento auricular derecho observado
en el electrocardiograma (onda P 2 0.25 mV) se asocia con incremento 2.8 veces mayor
de muerte a los 6 anos de seguimiento. A pesar de estos datos, no se encuentra
establecido el rol de la electrocardiografia en el seguimiento de la HP(15). En pacientes
con HAP, la desviacion del eje ventricular a la derecha y la hipertrofia ventricular derecha
tienen una sensibilidad del 73% y 55%, y especificidad del 70% para ambos."®

Los hallazgos en la radiografia de térax dependeran de la duracién de la HP y su
etiologia; en las fases iniciales, la radiografia de térax es normal.



La evidencia radiografica de crecimiento ventricular derecho se asocia con evolucion
crénica de la enfermedad, determinado por indice cardiotoracico (ICT) > 0.5 en la
proyeccion postero-anterior, 0 > 0.57 en proteccion antero-posterior. Los datos clasicos de
la HP incluyen crecimiento de la rama derecha inferior de la arteria pulmonar > 18 mm que
es posible observarlo en aproximadamente el 50% de los pacientes con HP, la
prominencia del segundo botén de la silueta cardiaca que corresponde al tronco pulmonar
y la atenuacion del lecho vascular pulmonar periférico. El crecimiento de las cavidades
derechas se detecta por medio de las imagenes postero-anterior, y por medio de la
radiografia lateral derecha, ya que ante la presencia de crecimiento de cavidades
derechas existe pérdida de la radiolucidez en el espacio retroesternal. En la HP asociada,
los cambios pulmonares (ej. hiperinflacion, fibrosis, etc.), la posicion del corazén y
diafragma pueden enmascarar con frecuencia los cambios que se presentan en la HP.

Lupi et al, desarrollaron la determinacién del indice del diametro de la rama
derecha de la arteria pulmonar con el diametro del hemitérax ipsilateral (r/h); asi como el
indice PL/T, corresponde a la distancia del punto de unién del borde externo de la arteria
lobar superior con la par interlobaris, con el punto que corresponde al borde externo del
tronco de la arteria pulmonar derecha identificando estos puntos como L y la suma de
ellos como el diametro pulmonar lobar (PL), dividido entre el didmetro transverso toracico
expresado en porcentaje. El indice r/t fue anormal en 24% de los casos con HP, y PL/T >
38% se observo en el 74%. '8

Ozawa et al, desarrollaron el indice entre la distancia de la linea media a la parte
mas prominente del arco pulmonar dividida entre el didmetro del hemitérax ipsilateral (p/t)
para determinar su relaciéon con la presion pulmonar media. El indice sobreestima la
PAPm en pacientes normales e infraestima en aquellos con HP. En forma similar,
Kanemoto et al, desarrollaron un indice donde utilizaron la parte mas prominente del arco
pulmonar dividida entre el diametro transverso toracico dividido entre dos (p/’2T); valores
> 43% mostraron correlacion con los obtenidos por Lupi. '

Parent et al, desarrollaron dos indices: la distancia entre la bifurcacién de las
arterias principales derecha e izquierda (DIP), y esta ultima sobre el diametro transverso
toracico (DIP/T) expresado en porcentaje. Valores de DIP > 13 cm y DIP/T > 42% se
observaron en aproximadamente el 30% de los casos con HP. %°

El ecocardiograma bi-dimensional con Doppler color es el estudio no invasivo de eleccién
recomendado durante el consenso de 2004 del American College of Chest Physicians
(ACCP); permite determinar la funcién ventricular, el desempefio del aparato valvular
cardiaco, asi como obtener de la fraccién de expulsion ventricular izquierda y estimar la
presion sistdlica de la arteria pulmonar. Ademas, es posible medir el grosor ventricular
derecho como indice de hipertensidn ventricular derecha.

Se establece la presencia de HP cuando existe una PSAP > 35 mmHg, la estimacion se
obtiene mediante la determinacion del flujo de regurgitacion a través de la valvula
tricuspidea y pulmonar por medio de ecocardiografia Doppler color continuo (ecuacion
modificada de Bernoulli).



Los pacientes en quienes fue posible visualizar la valvula pulmonar, se estima la presién
arterial pulmonar por medio de su comportamiento durante el ciclo cardiaco. Ademas, la
ecocardiografia es un método atractivo para aquellos casos donde se requiere la
repeticion de cateterismo cardiaco derecho en el curso de la enfermedad y para evaluar la
respuesta a intervenciones terapéuticas de algunos pacientes. Por otro lado, permite
determinar el origen de la HP en casos donde existe patologia del ventriculo izquierdo,
disfuncion sistélica o diastdlica, anormalidades del aparato valvular aértico o mitral,
defectos del septum interauricular o ventricular; cuenta con una sensibilidad vy
especificidad para determinar la presencia de HP que varian del 79%-100% y 60% al 98%
respectivamente. 2"

El ecocardiograma tiene gran importancia clinica para determinar las manifestaciones de
la hipertensién pulmonar sobre el ventriculo derecho. La falla ventricular derecha es un
importante factor de riesgo de muerte asociado a la HP. Se han desarrollado parametros
por ecocardiografia como predictores de morbilidad y mortalidad en pacientes con
hipertension pulmonar. El indice de desempefio ventricular derecho, determinado por
estudio Doppler, es la suma del tiempo de relajacién y contraccién isovolumétrica
divididos entre el tiempo de expulsidn; este indice de la funcion global del ventriculo
derecho es un predictor independiente de muerte. 2

En pacientes con HP, los datos ecocardiograficos por Doppler color mas frecuentes son
las alteraciones en los patrones de velocidad de flujo de expulsion ventricular derecha y
llenado ventricular izquierdo. Eysmann et al, demostraron la asociacion del acortamiento
del tiempo de aceleracion ventricular derecha (< 62 ms) y el promedio de las velocidades
de flujo transmitral tempranos y tardios (E/A) <1 con la disminucién en la sobrevida. %

El crecimiento auricular derecho y el desplazamiento del septum ventricular son
indicadores de mal prondstico en pacientes con HP clase Il y IV de la OMS. El area
auricular derecha por planimetria > 20 cm2/m en la vista apical de 4 camaras y el indice
de excentricidad al final de la diastole (determinado en el eje corto paraesternal) > 2 se
asocio con mortalidad de 40% al 50% a los 2 afios de seguimiento. La presencia de
derrame pericardico no infeccioso se asocia con presién auricular derecha elevada y es
un predictor independiente de mortalidad. #°°

En pacientes con HAPI, la evaluacién por ecocardiografia permite evaluar la morfologia
ventricular, la presencia de disfuncién ventricular derecha, dilatacion de cavidades vy
derrame pericardico. Su presencia determina el prondstico y proporciona valiosa
informacién para dirigir la terapia en este grupo de pacientes. En los pacientes con cortos
circuitos intracardiacos, o aquellos con hipertension portal coexistente, es necesario
realizar estudio contrastado, para determinar el grado de cortocircuitos, su influencia y
pronéstico de la enfermedad.

El gammagrama pulmonar ventilatorio/perfusorio es un estudio clave en la deteccién de la
HP secundaria a TEP no resuelta. La confirmacién diagnéstica y la potencial solucion
quirdrgica en este padecimiento pueden obtenerse con la angiografia pulmonar y/o con la
tomografia helicoidal.



La historia clinica completa y las pruebas serolégicas especificas confirmaran la etiologia
de la HP en los casos con enfermedades de la colagena o por infeccion por VIH. El
diagnéstico de HAP idiopatica se establece por la exclusion de todas las formas
secundarias de HP. Invariablemente, el proceso diagndstico termina con la realizacion de
un cateterismo cardiaco derecho que confirma el diagnéstico, establece su severidad y la
potencial reversibilidad de la HAP a través del reto farmacolégico agudo. Tiene gran valor
en el diagndstico y en la exclusion de la enfermedad tromboembdlica crénica (TEPC). En
HAPI, existen alteraciones de origen trombdtico de la microcirculacién pulmonar, no
asociado a trombosis venosa de arterias segmentarias o subsegmentarias. %

Pengo et al, demostraron una frecuencia del 4% después de eventos de TEP agudo,
generalmente diagnosticados 2 afios posteriores. EI gammagrama ventilatorio perfusorio
(V/Q) se considera como el estudio de eleccién para la TEPC, para efectuar el diagndstico
se requiere demostrar la presencia de defectos segmentarios en la fase perfusoria, sin
alteraciones en la captacion durante la fase ventilatoria; un reporte de baja probabilidad
descarta la enfermedad. Ryan et al observaron en pacientes con TEPC el gammagrama
perfusorio subestima la gravedad de la obstruccion. %

En la HP, la resonancia magnética nuclear permite establecer diferentes parametros:
- Visualizar la vasculatura pulmonar en busqueda de trombosis crénica.
- Estimar el gasto cardiaco y la resistencia vascular pulmonar

- Evaluar la funcion ventricular derecha e izquierda, grosor de la pared masa
ventricular y diametro de las cavidades.

Se comparé su sensibilidad con el gammagrama pulmonar V/Q en pacientes con TEPC, y
se demostré buena correlacion, con sensibilidad y especificidad del 73% y 97%
respectivamente, pero es operador dependiente. La angiografia por resonancia con
gadolinio tiene un valor predictivo positivo del 87% y negativo de 100%. El célculo de la
presién pulmonar se correlaciona con el grosor de la pared ventricular derecha, diametro
de la arteria pulmonar principal y la masa ventricular derecha. Aun queda por establecer el
papel de los estudios de resonancia en el algoritmo diagndstico de hipertensién pulmonar
de origen no tromboembdlico. *°

Durante el estudio por resonancia es posible realizar el calculo de parametros
hemodinamicos, asi como visualizar el comportamiento global durante el ciclo cardiaco.
Actualmente se obtiene la fraccién de expulsion ventricular derecha e izquierda, la RVP, el
gasto e indice cardiaco; asi como la movilidad global y segmentaria. Ademas, es posible
realizar estudios de perfusién miocardica, y permiten determinar el impacto de la HP
sobre la perfusion ventricular derecha. Es una alternativa en pacientes de alto riesgo de
muerte durante el cateterismo cardiaco derecho para corroborar el diagnéstico. *
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La angiografia pulmonar tiene un papel importante en el diagndstico de la hipertension
pulmonar cuando existe enfermedad tromboembdlica crénica, ya que el tratamiento
quirurgico ofrece mejoria en la evolucion de la enfermedad. La morfologia de los trombos
de evolucion cronica es diferente a los observados durante el embolismo pulmonar agudo,
cuentan con localizacion variable, pueden encontrarse integrados a la pared vascular o en
vasos retractiles. La obstruccion puede formar bandas, y en ocasiones, dilatacion
posestendtica. >’

Otras caracteristicas incluyen superficie irregular de la intima, ramas segmentarias con
terminacion abrupta o curva, estrechez de la luz del vaso, entre otros. El estandar de oro
para el diagndstico de la hipertensién pulmonar es el cateterismo cardiaco derecho. *'

2.5. Fisiopatologia de la HP

El problema fundamental de la HP ocurre al nivel de las pequenas arteriolas pulmonares
donde de la vasoconstriccion, la trombosis in situ y fundamental- mente una proliferacion
fibromuscular de la intima condicionan una obstruccion de la luz vascular. La proliferacion
incluye a la célula endotelial, a la célula de musculo liso vascular (CMLV) y a los
fibroblastos. Se piensa que esta remodelacién anormal es resultado de una lesion
endotelial inicial mediada por un agente agresor externo en un individuo predispuesto
genéticamente.

2.6. Patobiologia

En las ultimas dos décadas la investigacion sobre los mecanismos intimos del dafio
vascular en la HAP ha sido intensa y se ha enfocado a varios procesos potencialmente
importantes que incluyen los siguientes:

Anormalidades genéticas. Tiene su base en la existencia de HAPI familiar. Se han
demostrado mutaciones cuando menos en 2 genes: el BMPR2 y el ALK-1, este ultimo
relacionado mas bien con la HP de la telangiectasia hereditaria familiar. EI BMPR2
codifica al receptor del factor transformador de crecimiento beta (FTCB) que es una
familia grande de polipéptidos que, dependiendo de su localizacion, influencia el
crecimiento y la movilidad celular. Influencia también fendmenos como inmunosupresién,
angiogénesis y apoptosis. Es posible que la alteracion de las proteinas morfogenéticas
resulte en la falla de algun mecanismo critico antiproliferativo o de diferenciaciéon en los
vasos pulmonares. *

Disfuncién endotelial. En la HAP existe un claro imbalance entre factores
vasodilatadores (antiproliferadores) y vasoconstrictores (proliferadores). Los pacientes
(pts) con HAPI han mostrado deficiencia de prostaciclina (PC), de 6xido nitrico (ON) y
recientemente de péptido intestinal vasoactivo (PIV). Por otro lado, estos pts han
mostrado también aumento de tromboxano, de endotelina (ET) y del factor de crecimiento
derivado de endotelio vascular (FCEV) (Tabla Il).
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Anormalidades en la electrofisiologia de la CMLV. En este rubro destaca la
disfuncion de los canales de potasio que abren por voltaje (Kv). Estos son proteinas
transmembrana que tienen un poro de alta selectividad para el potasio. Los Kv
contribuyen al potencial de membrana de la CMLV. Al inhibirlos, se acumula el potasio
intracelular, aumenta el potencial (despolarizacién) y a este nuevo potencial se abren los
canales de calcio tipo L, entra el calcio a la célula y se activa el aparato contractil
(vasoconstriccién) y se inicia la proliferacion. En la HAPI los Kv 1.5 y 2.1 estan
disminuidos y se ha mostrado que los anorexigenos inhiben a los Kv 1.5y 2.1, lo que
sefiala un posible puente entre estos farmacos y el desarrollo de HAPI. *

Serofonina. La serotonina (5HT) es mediadora de constriccion y promueve
proliferacion de la CMLV. La 5HT esta aumentada en la sangre de los pts con HAP, en
particular en aquéllos con HAP asociada a ingesta de anorexigenos.

Al mismo tiempo, la SHT esta disminuida dentro de las plaquetas, como si existiera un
problema de almacenamiento. En la HAPI esta aumentada la expresién del transportador
de la 5HT (5HTT), también existe aumento en la expresion del receptor SHT1B que es el
mediador de constriccion arteriolar. De manera interesante, se ha mostrado recientemente
que en modelos animales de HAP los inhibidores del SHTT como la fluoxetina inhiben la
proliferacion fibromuscular anormal de los vasos pulmonares. *

Péptido intestinal vasoactivo (PIV). De interés reciente, es el hallazgo de una
disminucion en el plasma y en la expresion tisular del PIV en los pts con HAP. El PIV
forma parte de la superfamilia del factor de secrecién del glucagdén. Se le conoce
primordialmente como un mediador neuroendocrino que tiene que ver con la secrecion de
agua y electrdlitos al nivel intestinal, sin embargo, es también un potente vasodilatador al
nivel sistémico y pulmonar. ElI PIV inhibe ademas la activacién plaquetaria y la
proliferacion de CMLV. El PIV tiene receptores especificos que cuando son estimulados,
activan los sistemas del AMP ciclico (AMP-c) y el GMP ciclico. 3

Otros procesos importantes. Ademas de lo anteriormente sefalado, se ha
establecido que en la HAP existen anormalidades en el recambio de la matriz extracelular
y en fendmenos relacionados como trombosis e inflamacién, asi como anormalidades en
la angiogénesis y apoptosis celular.

Tabla Il. Mediadores de la respuesta vascular pulmonar.

Vasoconstriccion Proliferacion Trombosis

Aumento de factor de crecimiento Aumento de tromboxano A2

del endotelio vascular

Aumento de tromboxano A2

Disminucion de prostaciclina
Disminucién de 6xido nitrico
Aumento de endotelina-1

Disminucién de péptido intestinal

vasoactivo

Disminucion de prostaciclina
Disminucién de 6xido nitrico
Aumento de endotelina-1
Aumento de serotonina
Disminucién de péptido
intestinal vasoactivo

Disminucién de prostaciclina
Disminucién de 6xido nitrico
Aumento de serotonina
Aumento de serotonina
Disminucioén de péptido
intestinal vasoactivo

Modificado de Referencia *.



2.7. Tratamiento farmacolégico actual

Hasta hace pocos anos, la HAP era considerada una enfermedad intratable, sin embargo,
el conocimiento generado con relacion a la patobiologia de la enfermedad sefialado
anteriormente, ha resultado en la aparicion de multiples y novedosas intervenciones
farmacologicas. La demostracion de disfuncion endotelial y del imbalance vasodilatador/
vasoconstricciéon ha dado los mayores frutos. El concepto terapéutico ha evolucionado del
anterior empleo de sélo vasodilatadores, al uso actual de vasodilatadores que al mismo
tiempo son anti-proliferadores. **

Las medidas generales incluyen estrategias dedicadas a disminuir el impacto deletéreo de
algunas situaciones y agentes externos en los pacientes con hipertensién pulmonar. **

El ejercicio o actividad fisica en los pacientes puede generar aumentos importantes de la
presion pulmonar, por lo que cualquier tipo de actividad debe limitarse por la aparicion de
sintomas.

Recientemente se ha publicado el primer estudio controlado y aleatorizado que evalud los
efectos de un programa de entrenamiento fisico y respiratorio en 30 pacientes con
hipertension arterial pulmonar (HAP e hipertension pulmonar debida a tromboembolia
cronica) encontrando mejoria en calidad de vida, clase funcional, prueba de caminata de 6
minutos (PC6M) y parametros ventilatorios independientemente del tratamiento
farmacoldgico. *°

Son necesarios mas estudios de este tipo para poder valorar de forma adecuada el efecto
de un programa de rehabilitacion fisica en este tipo de pacientes. La hipoxia puede
agravar la vasoconstriccién en los pacientes con HAP, por lo que es conveniente evitar
grados leves de hipoxia hipobarica que comienzan en altitudes superiores a 2,800 m. Los
vuelos comerciales tienen cabinas presurizadas a una altitud equivalente a 2,400 m., por
lo que debe considerarse el uso de oxigeno suplementario si los pacientes van a realizar
un viaje largo. Los pacientes con HAP tienen tendencia a desarrollar neumonia, que es la
causa de muerte en el 7% de los casos en pacientes con patologia pulmonar. Las
infecciones pulmonares se toleran mal y es necesario que sean diagnosticadas y tratadas
de forma precoz. Se recomienda una estrategia de vacunacion para la influenza y el
neumococo. La mayoria de los medicamentos habitualmente empleados para tratar
enfermedades comunes son seguros en los pacientes con HAP. Sin embargo, deben
evitarse los farmacos alfa-adrenérgicos contenidos en algunos aerosoles nasales. Los
anti-inflamatorios no esteroideos deben emplearse con moderacion, dado el riesgo de
precipitar insuficiencia cardiaca, probablemente en relaciéon con la vasoconstriccion renal
y la inhibicion de las prostaglandinas. *

La gestacion produce cambios hormonales y hemodinamicas que suelen ser muy mal
tolerados por las pacientes con HAP, con una elevada mortalidad materna (30-50%),
especialmente en el posparto inmediato.’ Aunque se han comunicado casos de
embarazos satisfactorios en pacientes con HAP idiopatica (HAPI), se recomienda la
utilizacién de un método anticonceptivo eficaz en las pacientes en edad fértil. No hay
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consenso sobre el método anticonceptivo mas adecuado, se cuestiona la seguridad de los
anticonceptivos hormonales por su posible efecto protrombético, siendo los métodos de
eleccion la esterilizacion quirdrgica, los métodos de barrera y los anticonceptivos libres de
estrégenos. *

Oxigeno. El uso cronico de oxigeno debera indicarse en aquellos pacientes que
presentan hipoxemia en condiciones de reposo o que se desaturan durante el ejercicio, la
meta es mantener saturacién de oxigeno 2 90%. Es importante sefalar que la mayoria de
los pacientes con HAPI no presentan hipoxemia excepto en etapas muy avanzadas de la
enfermedad (producida por bajo gasto cardiaco) o cuando, por los niveles elevados de
presion pulmonar se ha abierto un foramen oval.

En pacientes con HAP e hipoxemia grave siempre deberan descartarse otras causas de
hipertension pulmonar como cardiopatias congénitas, afecciones del parénquima
pulmonar, tromboembolia, etc. *

Diuréticos. Los pacientes que presentan datos de congestiéon venosa sistémica
pueden mejorar tras la administracion de diuréticos. Estos farmacos deben usarse con
precaucion, a dosis bajas y lentamente progresivas, ya que incluso reducciones
moderadas de la presién de llenado del ventriculo derecho (VD) pueden inducir
hipotension y disminucion del retorno venoso, lo cual se puede potencializar con el uso de
farmacos vasodilatadores. 3°

Digital. El uso crénico de la digital en la HAP es controversial, existen algunos
reportes donde su utilizacion ha demostrado una disminucién del tono simpatico, que en
estos pacientes se encuentra incrementado.12 Dado sus potenciales efectos tdxicos, en
la actualidad lo mas recomendable seria utilizarla en casos con insuficiencia ventricular
derecha clinicamente evidente (VD hipoquinético por ecocardiografia, aumento de la
presion telediastdlica del ventriculo derecho por cateterismo, etc.) y en aquellos pacientes
que presenten arritmias supraventriculares. 344!

Anticoagulantes orales. Estudios patolégicos en biopsias de pacientes con HAP
han demostrado trombosis in situ de pequefios vasos arteriales pulmonares. Por este
motivo desde hace algunos afos es rutina el uso anticoagulantes orales en pacientes con
HAPI. Existen al menos dos estudios observacionales que mostraron una discreta mejoria
en sobrevida en aquellos pacientes que eran tratados con anticoagulantes comparados
con manejo convencional. Se recomienda mantener un INR entre 1.5y 2.5. La utilizacion
de anticoagulantes orales en otros tipos de HAP es controversial. 3% 4042

Calcioantagonistas. Siguen siendo parte fundamental del armamentario médico
para el manejo de la HAPI pero sus indicaciones son muy precisas. Deberan utilizarse en
pacientes que responden al reto vasodilatador agudo con farmacos como adenosina,
6xido nitrico o epoprostenol. ***° Se considera una respuesta positiva cuando después de
la administracién del medicamento la presion pulmonar media disminuye = 10 mmHg para
alcanzar un valor absoluto < 40 mmHg con un aumento o sin cambio en el gasto cardiaco.
Con estos criterios s6lo 10% a 15% de los pacientes se considera respondedor, sin
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embargo aquellos que lo hacen tienen una excelente sobrevida.*® Los calcioantagonistas
mas utilizados son el diltiazem y el nifedipino. No se recomienda el reto vasodilatador
agudo ni el tratamiento a largo plazo con calcioantagonistas en pacientes con HAP
asociada a enfermedades de la colagena, cardiopatias congénitas o debidas a otras
etiologias. *

Prostanoides. El saber que los pts con HAP idiopatica tenian déficit de
prostaciclina, condujo al intento de administrar este compuesto en forma croénica. El
primer farmaco empleado fue el epoprostenol, un analogo de prostaciclina de
administracion IV continua. Los resultados fueron muy buenos y fue el primer farmaco
aprobado por la FDA para el tratamiento de la HAP al demostrar un impacto no sélo en la
calidad de vida sino también en la supervivencia de los enfermos. *°

Ante el éxito del epoprostenol y dadas las dificultades y riesgos para la administracion del
mismo, pronto aparecieron otros analogos para uso subcutaneo (treprostinil), por via
inhalada (iloprost) y por via oral (beraprost). Tanto treprostinil como iloprost han mostrado
beneficio en la capacidad de esfuerzo de los pts (caminata de los 6-minutos) en estudios
controlados y también han sido aceptados. Conviene aqui recordar que los prostanoides
ejercen su accion vasodilatadora y antiproliferadora a través de su segundo mensajero, el
AMP-c. *°

Antagonistas de receptores de endotelina. Nuevamente, el conocimiento de que
los pts con HAP tenian exceso de endotelina llevé al empleo de sus antagonistas. El
bosentan, el primero en estudiarse, es un antagonista dual de los receptores (Ay B) en la
CMLV. Este farmaco, administrado por via oral, es el mas empleado en el tratamiento
sobre la base de los buenos resultados obtenidos en los estudios controlados. En la
actualidad estan bajo estudio dos farmacos, el sitaxsentan y el ambrisentan, ambos
bloqueadores selectivos de los receptores tipo A de la endotelina. En breve el bloqueo
selectivo de receptores A pretende dejar libre al receptor tipo B, bajo el concepto de que
la activacion de este receptor al nivel de la célula endotelial promueve vasodilatacién. Los
resultados preliminares son satisfactorios y son cuando menos similares a los obtenidos
con el bloqueo dual. *°

Inhibidores de fosfodiesterasa. Como sefialamos, los enfermos con HAP tienen
déficit relativo de ON. Mas aun, el ON ejerce su efecto vasodilatador a través de su
segundo mensajero, el GMP-c y éste, es constantemente degradado por Ia
fosfodiesterasa-5 (FD-5). El sildenafil es un inhibidor efectivo de la FD-5. Son cuando
menos dos los estudios controlados realizados con este farmaco para el tratamiento de
los pacientes con HAP. En el mas reciente, tres diferentes dosis de sildenafil fueron
utilizadas (20, 40, y 80 mg tres veces al dia) y los resultados, al menos en la caminata de
los 6 minutos, mostraron que las 3 dosis fueron igualmente efectivas y superiores al
placebo. ¥
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2.8. Tratamiento basado en la evidencia

Como puede verse en lo anteriormente sefialado, las opciones farmacolégicas son varias.
En el reciente simposio mundial sobre HAP, se establecieron las bases para el
tratamiento actual basado en la evidencia, misma que fue establecida dependiendo de la
evidencia derivada de dos (evidencia A), o de un (evidencia B) estudio clinico controlado.
Cuando la evidencia provenia de ensayos clinico no-controlados o de consenso de
expertos, se adjudico evidencia C.

En la Tabla Ill puede verse la evidencia existente para cada una de las intervenciones.
Dos puntos son importantes. Primero, la tabla ha sido modificada en la base de la
evidencia muy reciente con el sildenafil. Segundo, debe sefalarse que el costo
econdémico de la mayoria de estas intervenciones es elevado y posiblemente con poca
aplicacion en nuestro medio. *

Tabla lll. Evidencia de la eficacia de las intervenciones terapéuticas en HAP.

Tratamiento No. de ECC Evidencia Aprobado
Calcioantagonistas 5(NC) C
Epoprostenol 3 A EUA, CE, Canada
Treprostinil 2 B EUA
lloprost inhalado 1 B CE, Australia
lloprost (IV) 1 (NC) C Nueva Zelanda
Beraprost 2 B Japoén
Bosentan 2 A EUA, CE, Canada
Sitaxsentan 1 B
Ambrisentan 1(NC) C
Sildenafil 2 A EUA, CE
Septostomia interatrial Multiples (NC) C
Trasplante Multiples (NC) C
Anticoagulantes 3 (NC) C
Diurético -
Digoxina -
Oxigeno -

Abreviaturas: NC: No controlados; EUA: Estados Unidos de Norteamérica; CE: Comunidad Europea.
Modificado de Referencia *

Los enfermos con hipertension pulmonar, en especial aquéllos con HAP idiopatica o con
formas asociadas de HAP, deben ser referidos a un centro especializado en el tratamiento
de HAP. En todos debe establecerse la existencia o no de reactividad vascular a través
del reto farmacoldgico.

Los pacientes con respuesta positiva al reto (disminucién de la PAP de < 40 mmHg)
pueden aun ser tratados con calcioantagonistas a largo plazo. Debe sefalarse que esta
poblacion representa soélo el 10% del total y que estos enfermos deben ser seguidos de
cerca ante la eventualidad de una pérdida en la respuesta. Para los pacientes sin
respuesta al reto, la opcion terapéutica dependera de la clase funcional en la que se
encuentren. *®

Los pacientes en CFlll la primera opcion seria el bosentan, para enfermos en clase 1V, el
epoprostenol sigue siendo el farmaco de primera eleccidén, sin embargo, la elecciéon
depende de multiples factores como experiencia, disponibilidad y costo en cada sitio.
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El reciente estudio multicéntrico con sildenafil es posiblemente una excepcion. Este
estudio incluyd un porcentaje importante de pacientes en clase funcional Il. Aunque los
resultados fueron menos espectaculares en este grupo, también se obtuvo beneficio y
este farmaco podria ser el de eleccién para esta poblacién. 4

Otras intervenciones importantes como la septostomia interauricular y el trasplante
pulmonar o cardiopulmonar no han sido evaluadas en ensayos clinicos controlados y
tienen por tanto evidencia C. La septostomia se considera una intervencion paliativa util
en el rescate de enfermos en estadio avanzado y el trasplante como tratamiento definitivo
sigue teniendo mucho problema para el manejo del rechazo crénico. 4°°

2.9. Hipertensiéon Pulmonar y riesgos en cirugia no cardiaca.

En pacientes con HP que requieren de cirugia electiva se han reportado complicaciones
como muerte postoperatoria temprana y subita. La cirugia ofrece un riesgo significativo en
estos pacientes siendo las complicaciones perioperatorias potenciales insuficiencia
cardiaca derecha, hipoxia persistente postoperatoria e isquemia miocardica. ">

En un estudio retrospectivo de 2,066 pacientes a los que se les realizo cirugia de
derivacion cardiopulmonar, la presencia preoperatorio de una Presion de la Arteria
Pulmonar media (PAPm) >30 mmHg fue la Unica variable basal, independiente predictiva
de mortalidad perioperatoria (OR 2.1). ** Sin embargo existe poca informacién disponible
en pacientes a que van a cirugia no cardiaca, a pesar de que se ha reportado un
incremento en la mortalidad en pacientes con HP a los que se les realizd trasplante
hepatico. %

Ramakrishna et al, en el 2005 evaluaron a 145 pacientes con HP que fueron a
cirugia no cardiaca, este ha sido uno el estudio mas significativo realizado en la
actualidad. La incidencia de mortalidad temprana ( 30 dias después de la cirugia) fue de
7% (10 pacientes) y entre aquellos que sobrevivieron a la cirugia, la incidencia de
morbilidad fue de 42%. Los factores mas frecuentes a muerte temprana fueron
insuficiencia respiratoria (60%) y insuficiencia cardiaca derecha (50%). La complicacion
perioperatoria mas frecuente fue la insuficiencia respiratoria que se presenté en 28% de

los casos, seguida de arritmias cardiacas (12%) y insuficiencia cardiaca congestiva (11%).
55

En otro estudio retrospectivo de 21 pacientes con HP (PAPm 53 + 14.4 mmHg)
que fueron a 28 procedimientos no cardiacos. Minai et al, reportaron una mortalidad
postoperatoria de 18% y una incidencia de insuficiencia cardiaca derecha del 19%. *°

Desafortunadamente, las guias del 2007 de evaluacion cardiovascular preoperatorias
para cirugia no cardiaca del Colegio Americano de Cardiologia (ACC) y la Asociacién
Americana del Corazén (AHA) no incluyen criterios para la estratificacion del riesgo en
pacientes con HP debido a que existe poca informacién disponible. °’
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Ramakrishna et al, identificaron multiples predictores de morbilidad temprana
después de la cirugia no cardiaca, tales como la clase funcional NYHA (New York Heart
Association) >|l, cirugia con riesgo cardiovascular intermedio a alto, antecedente de
Tromboembolia Pulmonar y anestesia con duraciéon >3 horas. Cuando estos autores
estratificaron el riesgo de acuerdo al tipo de cirugia encontraron que el 17% de los
pacientes presentaron algun evento cuando se les realizo procedimientos de bajo riesgo
comparado con 48% de eventos cuando se les realizo cirugia ortopédica y contra el 62%
cuando requerian cirugia toracica. *°

Minai et al, reportaron una alta mortalidad en pacientes a los que se les realizo
monitoreo de la PAPm con catéter en la arteria pulmonar comparados con los que no se
les realizo monitoreo (p 0.17). >

Sin embargo esta diferencia no fue estadisticamente significativa, sin embargo los autores
creyeron que esta diferencia se debié a que los pacientes que requerian monitoreo tenian
HP mas severa.

En otro estudio publicado, Lai et al, en 62 pacientes con HP severa (PSAP >70 mmHg)
comparados con un grupo control sin HP que fueron a cirugia no cardiaca. Reportaron
eventos adversos postoperatorios mas frecuentemente en pacientes con HP, tales como
insuficiencia cardiaca (9.7% vs. 0%), intubacién prolongada (21% vs. 3%) y muertes
hospitalarias (9.7% vs. 0%, p 0.028). Se encontré también que cuando se realizo cirugia
de urgencia, antecedentes de cardiopatia Isquémica, PSAP y el riesgo quirdrgico fueron
predictores independientes de morbi-mortalidad. %
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3.0 JUSTIFICACION

Actualmente la evidencia sobre el riesgo perioperatorio en pacientes con HP es limitada y
la informacién que tenemos proviene de ensayos clinicos pequefios. Sin embargo, se
sabe que la HP confiere un aumento sustancia del riesgo de complicaciones
perioperatorias con tasas de mortalidad de hasta el 7% en pacientes con PSAP >68
mmHg con incremento en la morbilidad y dias de estancia hospitalaria, lo cual traduce
mayores costos econdmicos. Al incrementarse la PSAP existe una mayor sobrecarga de
presion ventricular derecha con disminucion del retorno venoso, reduccién del gasto
cardiaco y una saturacién de oxigeno deficiente, que son altamente vulnerable al estress
fisico. La cirugia no cardiaca plantea un riesgo significativo en estos pacientes siendo la
falla ventricular derecha, la hipoxia postoperatoria persistente y la isquemia miocardica las
complicaciones mas frecuentes. Ademas se han determinado otros factores como la clase
funcional, el riesgo quirdrgico y los antecedentes de Tromboembolia Pulmonar con
predictores independientes de riesgo. El manejo perioperatorio implica un reto para los
anestesidlogos, cirujanos y clinicos.

No existe en poblacidon mexicana estudios que muestren como la HP afecta los resultado
perioperatorios en cirugia no cardiaca. En nuestro hospital se realizan diversas cirugias
no cardiacas, que en su mayoria requieren de wuna valoracion preoperatoria
cardiovascular.

Conocer como la HP infiere en el riesgo de desarrollo de complicaciones perioperatorias
en nuestra institucion es importante, para determinar que factores condicionan un riesgo
potencial de eventos adversos y asi pueda ser utilizada como una herramienta para los
médicos involucrados en el cuidado de estos pacientes, limitando el numero de
complicaciones, los dias de estancia y los costos hospitalarios.

4.0 HIPOTESIS

La Hipertension Pulmonar es un predictor de complicaciones perioperatorias en pacientes
sometidos a cirugia no cardiaca.
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5.0 OBJETIVOS

5.1 Objetivo principal

Evaluar la incidencia de complicaciones perioperatorias a corto plazo (<30 dias) en
pacientes adultos con Hipertension Pulmonar comparados con un grupo control sin
Hipertension Pulmonar, que fueron sometidos a cirugia no cardiaca en el Hospital Espariol
de México

5.2. Objetivo secundario

- Investigar como las caracteristicas demograficas, parametros clinicos e intervenciones
perioperatorias estan asociadas con la ocurrencia de complicaciones postoperatorias
tempranas.

- Identificar que factores estan asociados con el incremento en los dias de estancia
hospitalaria después de la cirugia.
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6.0. MATERIAL Y METODOS

6.1. Poblacion de Estudio

Pacientes > 18 afnos, que fueron sometidos a cirugia no cardiaca en el Hospital Espaniol
de México entre Marzo del 2007 a Febrero del 2008. Todos los pacientes debian tener
ecocardiograma Doppler bi-dimensional de reposo con estimacion de la PSAP y la FEVI
antes de la cirugia. El Ecocardiograma transtoracico estandar, Modo M, Bidimensional fue
interpretado por Cardidlogos especialistas del servicio de Cardiologia (con entrenamiento
de acuerdo a los requerimientos por las guias del ACC/AHA). La PSAP fue estimada
mediante la determinacion del flujo de regurgitacion a través de la valvula tricispedea y
pulmonar por medio de ecocardiografia Doppler color continuo (ecuacidon modificada de
Bernoulli) mas la presion estimada de la auricula derecha. La fraccion de expulsion fue
determinada por método de Simpson.

a) Parametros clinicos y resultados perioperatorios: Todos los datos clinicos
fueron obtenidos por analisis del expediente clinico (notas de admision hospitalaria, notas
de evolucion, registros de anestesiologia y cirugia asi como las notas de egreso
hospitalario). Los factores pre y postoperatorios analizados fueron entre otras las
caracteristicas basales de los pacientes (edad, genero), presencia de co-morbilidades
(Hipertension Arterial, Diabetes Mellitus, Cardiopatia Isquémica, Insuficiencia Cardiaca,
Enfermedades Pulmonares, Enfermedades Hematologicas, Enfermedades Hepaticas,
Tromboembolia Pulmonar, Trombosis Venosa Profunda, Insuficiencia Renal, Enfermedad
Vascular Cerebral, medicamentos en uso, entre otros), PSAP y FEVI obtenidas por
ecocardiografia, riesgo quirdrgico de acuerdo a las guias del ACC/AHA, técnica
anestésica, duracion de anestesia y los dias de estancia hospitalaria.

b) Mediciéon de los resultados: La ocurrencia de eventos perioperatorios fue
determinada al revisar las notas de evolucion, los datos anestésicos, notas de egreso y de
seguimiento. Para el andlisis se considerd eventos mérbidos y fatales tempranos aquellos
que ocurrieron antes de los 30 dias después del evento quirurgico. Los dias de estancia
hospitalaria fueron determinados desde la fecha de ingreso hasta la fecha de egreso del
paciente.

c) Definicion de Morbilidad: Se defini6 como la ocurrencia de cualquier de los
siguientes eventos: a) Insuficiencia respiratoria: Intubacion prolongada >24 horas,
reincubacion, neumonia o hipoxia que requirié Oxigeno que no utilizaba antes de cirugia;
b) Insuficiencia cardiaca congestiva: Edema pulmonar agudo, plétora yugular, edema de
miembros inferiores, uso de diuréticos o medicamentos para disminuir la pre y post-carga,
BNP >500 6 desarrollo de ICC documentada por un medico; c) Arritmias Cardiacas:
Fibrilacion Auricular de reciente inicio, Taquicardia Supraventricular, Bradicardia, Bloqueo
auriculo/ventricular, Taquicardia o Fibrilacién Ventricular; d) Insuficiencia renal: Creatinina
>2.0 mg/dL o aumento >50% comparado con basal, oliguria (<600ml/dia), anuria o inicio
de tratamiento sustitutivo de la funcién renal que no requeria antes de la cirugia; e)
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Inestabilidad Hemodinamicas / Sepsis: Soporte inotropico o vasopresor; f) Disfuncion
Hepatica: Incremento de AST >45 U/l en paciente con niveles normales antes de la
cirugia o elevaciéon >50% comparada con la basal; g) Isquemia/ infarto del miocardio:
Desnivel del ST (+) o (-) >Imm  Ondas T (+) o (-), ondas Q patoldgicas en el ECG +
troponinas >0.1; h) Evento Vascular Cerebral; j) Tromboembolia Pulmonar: Evidencia
clinica de TEP.

c) Definicion de Causa de Mortalidad: Las causas principales de muerte fueron
obtenidas del expediente clinico. Se reviso el certificado de defuncion y las causas de
muerte. Los pacientes podrian tener >1 causa de muerte (Insuficiencia cardiaca, infarto
del miocardio, insuficiencia respiratoria, disfuncién hepatica o renal y sepsis o
inestabilidad hemodinamica).

6.2. Criterios de inclusion

Pacientes mayores de 18 anos, que fueron sometidos a cirugia no cardiaca en el Hospital
Espafiol de Meéxico, entre Marzo del 2007 a Febrero del 2008, con valoracion
prequirdrgica realizada por Cardidlogo de acuerdo a las guias de valoracion preoperatoria
para cirugia no cardiaca de la ACC/AHA, que contaran con Ecocardiograma
Bidimensional de reposo antes de la cirugia con calculo de la PSAP y determinacién de la
Fraccion de Expulsion del Ventriculo Izquierdo por método de Simpson.

6.3. Criterios de exclusion

Pacientes que no cumplan los criterios de inclusién y aquellos que no cuenten con un
registro completo de datos.

7.0. DISENO DEL ESTUDIO

Retrospectivo, de casos y controles, observacional, descriptivo, longitudinal.
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8.0. DEFINICION DE LAS VARIABLES

Variable Definicion operacional Escala de Tipo de

medicion variable

Edad ARos cumplidos hasta la fecha de la Afos Numeérica
cirugia

Sexo Fenotipo Masculino 6 Nominal

Femenino

PSAP Presién Sistdlica de la Arteria mmHg Numérica
Pulmonar

FEVI Fraccion de Expulsion del Ventriculo | % Numérica
Izquierdo

Clase 1) Asintomaticos, sin limitacién a la Clinica Cualitativa

Functional L - . Nominal

NYHA (New actividad fisica habitual.

York Heart II) Sintomas leves y ligera limitacion

Association) de la actividad fisica habitual,

Asintomatico en reposo.

[II) Marcada limitacion a la actividad
fisica, incluso siendo inferior a la
habitual. J Sélo asintomatico en
reposo.

IV) Limitacion severa, con sintomas
incluso en reposo.

Tabaquismo 0= Nunca Clinica Cualitativa
1= Suspendido hace >6 meses Nominal
2= Positivo

Cardiopatia 0= No Clinica Cualitativa

Isquémica (Cl) 1= Si, con tratamiento medico. Nominal
2= Cirugia de Revasculatizacion
Coronaria.
3= Intervencionismo Coronario P.

HAS Presencia de Hipertension Arterial Clinica Cualitativa
Sistémica Nominal

ICC Presencia de Insuficiencia Cardiaca Clinica Cualitativa
Congestiva Nominal

FA Antecedente de Fibrilacion Auricular. Clinica Cualitativa

Nominal

TVP Antecedente de Trombosis Venosa Clinica Cualitativa
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Profunda Nominal
EVC Antecedente de Evento Vascular Clinica Cualitativa
Cerebral Nominal
EPOC Antecedente de Enfermedad Clinica Cualitativa
Obstruciva Crénica Nominal
TEP Antecedente de Tromboembolia Clinica Cualitativa
Pulmonar Nominal
Diabetes Antecedente de Diabetes Mellitus Clinica Cualitativa
Nominal
Nefropatia Antecedente de insuficiencia renal Clinica Cualitativa
Nominal
Farmacos Uso de medicamentos: IECA/ARA - | Clinica Cuantitativa
Bloqueadores, Antiagregantes, Nominal
Diuréticos, Calcioantagonistas,
Estatinas, Antiarritmicos,
Anticoagulantes orales.
Tiempo Tiempo de duracién de la anestesia. Clinica Cuantitativa
anestesia 1= < 3 horas; 2= 2 3 horas Nominal
Tipo anestesia | Tipo de anestesia usada en la cirugia. | Clinica Cuantitativa
1= General; 2= Regional/Local nominal.
Riesgo Qx Riesgo preoperatorio ACC/AHA Clinica Cuantitativa
1= Baijo; 2= Intermedio; 3=Alto Nominal
DEIH Dias transcurridos desde la fecha Dias Numeérica
internamiento hasta la fecha de
egreso o muerte.
Out comes Presencia de eventos adversos Clinica Cuantitativa
penopgratgnos hasta 30 dias después Numérica
de la cirugia.

9.0. DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Estudio de casos y controles, retrospectivo, observacional, descriptivo, longitudinal. Se
revisaron los expedientes del archivo clinico de pacientes = 18 afos, que contaran con
Ecocardiograma Bidimensional de reposo que fueron sometidos a cirugia no cardiaca en
el Hospital Espafol de México desde Marzo del 2007 a Febrero del 2008. Fueron
excluidos aquellos pacientes que no presentaban la informacion completa requerida en
los criterios de inclusion del estudio. Los datos fueron recolectados en hojas de captura
disefadas especialmente para la realizacion del estudio y posteriormente se vaciaron en
una base de datos de Excel.

Se utilizé el programa SPSS version 16.0 para realizar el analisis estadistico.
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9.1. Recoleccion de datos

HOJA DE CAPTURA:

Nombre:

Edad: 1) >50 2) <50

Genero: 1) Femenino 2) Masculino

PSAP: mmHg

Clase funcional NYHA: nE2)11 3)I 4)1IvV

Tabaquismo: 1) Negativo  2) Suspendido (>6 meses) 3) Positivo
Cardiopatia Isquémica: 1) No  2) Tratamiento Medico 3) CABG 4) PCI
Hipertensién Arterial Sistémica: 1) Si 2) No

Insuficiencia Cardiaca: 1) Si 2) No FEVI: %
Antecedente de FA: 1) Si 2) No

Antecedente de trombosis venosa profunda: 1) Si 2) No
Antecedente de EVC: 1) No 2)EVC 3) AlIT
EPOC: 1) Si 2) No

Antecedente de TEP: 1) Si 2) No

Diabetes Mellitus: 1) Si 2) No

Enfermedad Renal: 1) Si 2) No.

Creatinina: 1) <2.0 2)>2.0

TSFR: 1) HD 2) DPCA

Enfermedad Hepatica: 1)No 2)Cirrosis 3)Hepatitis  4)AST >45
Enfermedad tejido Conectivo: 1) No 2)LES 3)Escleroderma 4)EMTC
Enfermedad Hematoldgica: 1) No 2) Leucemia/Linfoma 3) Anemia
Medicamentos: 1) B-B 2) Becas/Aras 3) BCC 4) Diuréticos

5) Anticoagulantes Orales 5) Antiarritmicos 6) Antiagregantes 7) Estatinas
Duracion de la Anestesia: 1) < 3 horas 2)> 3 horas

Tipo de Anestesia: 1) General 2) Regional 3) Local
Riesgo Quirurgico AHA/ACC: 1) Bajo 2) Intermedio 3) Alto

15.- Dias de Estancia Hospitalaria?
16.- Morbilidad y Mortalidad Hospitalaria <30 dias.

a) Insuficiencia respiratoria: 1) Si  2) No (Intubacion prolongada >24 hrs.
Reincubacion Neumonia/Hipoxia que requiri6 Oxigeno que no utilizaba antes de Qx)

b) Insuficiencia Cardiaca: 1) Si 2) No (EAP Y Edema MslIs o IC por Dx
clinico BNP >500)

c) Arritmias Cardiacas: 1) Si 2) No (FA de reciente inicio, TSV, Bradicardia, BAV,
TV o FV)

d) Insuficiencia renal: 1) Si  2) No (Cr >2.0 o aumento >50% comparado con
basal)

e) Inestabilidad Hemodinamicas /Sepsis: 1) Si 2) No (Soporte inotrépico o
vasopresor)

f) Disfuncion Hepatica: Si  No ( AST >45 en paciente con basal normal o
elevacion >50% comparada con la basal).

g) Isquemia/ infarto del miocardio: 1) Si 2) No [ST (+)o (-)>1mm Ondas T (+) 0

(-) Ondas Q patoldgicas + troponinas (+)
h) Otras: EVC; TEP y Muerte.
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10.0. ANALISIS ESTADISTICO

Las caracteristicas demograficas fueron reportadas como sumas y porcentajes para las
variables nominales o dicétomas y como = SD, promedios y medianas para las variables
continuas. Las variables clinicas potencialmente predictoras de morbilidad y mortalidad a
corto plazo fueron identificadas por analisis de regresion logistica, que determiné la
asociacion de cada caracteristica con el resultado respectivo. Las tasas de riesgo (OR) y
los intervalos de confianza (95%) del analisis de regresién logistica fueron utilizados para
determinar el riesgo relativo. Asi como la relacion entre la morbilidad perioperatoria y su
impacto en los dias de estancia hospitalaria.

Se utilizo el paquete estadistico SPSS Versién 16.0 para los analisis. Se definié p <0.05
estadisticamente significativa.

11.0. ASPECTOS ETICOS

Considerando que se trata de un estudio retrospectivo, no invasivo, que no influye en la
toma de decisiones médicas y que no se violo ninguna de las normas de la declaracion de
Helsinki (1964) y Somerset Weat. Republica de Sudafrica, Octubre de 1996, sus
diferentes revisiones hechas por la Asamblea Médica Mundial en Materia de la
Investigaciéon Médica en Humanos; ni lo establecido en la Constitucion Politica de los
Estados Unidos Mexicanos articulo cuarto publicado en el Diario Oficial de la Federacion
en 1990 para éste mismo fin, no se requirié del consentimiento informado por escrito del
familiar o tutor.
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12.0. RESULTADOS

12.1. Caracteristicas preoperatorias

De un total de n=363 pacientes que contaban con ecocardiograma bidimensional de
reposo, PSAP, FEVI, valoracién preoperatoria y que fueron sometidos a cirugia no
cardiaca durante el periodo de estudio en el Hospital Espafiol de México, solo n=140
cumplieron los criterios de inclusién. La poblacion final de estudio fue n=70 en el grupo de
HP y n=70 en el grupo control.

La edad promedio en el grupo de HP fue de 75.1 £ 10.4 afios vs. 71.61 £ 12.6 afos en el
grupo control. Con una edad maxima de 91 afios y minima de 46 afios en el grupo de HP.
La edad una maxima observada en el grupo control fue de 92 afios y la minima de 35
afios. De acuerdo al genero observamos que 40 (57.1%) fueron mujeres en el grupo de
HP y 33 (47.1%) en el grupo control.

En el grupo de HP, la PSAP promedio fue 56.3 + 14.4 mmHg con una maxima de 96
mmHg y minima de 35 mmHg vs. 29.6 £ 1.21 mmHg, con una maxima de 33 mmHg y
minima de 25 mmHg en el grupo control respectivamente. La FEVI promedio en el grupo
de HP fue de 58.86 + 10.2% vs. 59.79 + 10.3% de el grupo control.

En el grupo de HP y control encontramos que 34 (48.6%) vs. 55 (78.6%) se encontraron
en Clase funcional | NYHA y 30 (42.9%) vs. 14 (20%) en clase funcional Il. 24 (34.3%) vs.
31(44.3%) no fumaban, 24 (34.2%) vs. 22 (31.4%) fumaban pero lo suspendieron hace >6
meses y 22 (31.4%) vs. 17 (24.3%) aun fumaban.

En relacion a la presencia de co-morbilidades del grupo de HP y el de control mostré que
21 (30%) vs. 24 (34.3%) tenian antecedente de Cardiopatia Isquémica, de estos 11
(15.7%) vs. 12 (17.1%) estaban bajo tratamiento medico, 4 (5.7%) vs. 4 (5.7%) fueron
intervenidos quirdrgicamente para revascularizaciéon coronaria y a 6 (8.6%) vs. 8 (11.4%)
se les realizo intervencion percutanea coronaria; 46 (65.7%) vs. 49 (70%) tenian
antecedente de HAS; 10 (14.3%) vs. 7 (10%) de Insuficiencia Cardiaca Congestiva; 12
(17.1%) vs. 5 (7.1%) de Fibrilacion Auricular; 4 (5.7%) vs. 5 (7.1%) de Trombosis Venosa
Profunda; 4 (5.7%) vs. 6 (8.6%) de Enfermedad Vascular Cerebral; 16 (22.9%) vs. 10
(14.3%) de Enfermedad Pulmonar Obstructiva Croénica; 2(2.9%) vs. 2 (2.9%) de
Tromboembolia Pulmonar; 10 (14.3%) vs. 13 (18.6%) de Diabetes Mellitus; 10 (14.3%) vs.
7(10%) de Nefropatia de los cuales 5 (7.1%) vs. 4 (5.7%) tenian Creatinina >2.0 mg/dL
respectivamente.

En relacion al uso de farmacos 64 (91.4%) vs. 57 (81.4%) tomaban alguna clase de
medicamento en los grupos de HP y control respectivamente. Entre los que se
encuentran: B-Bloqueadores (22.9% vs. 35.7%); Inhibidores de la Enzima Convertidora de
Angiotensina/Bloqueadores de los receptores ATII (55.7% vs. 41.4%); Bloqueadores de
los canales de Calcio (25.7% vs. 20%); Diuréticos (24.3% vs. 14.3%); Antiagregantes
Plaquetarios (47.1% vs. 40%); Estatinas (37.1% vs. 34.3%); Anticoagulantes Orales (8.6%
vs. 4.3%) y Antiarritmicos (24.3% vs. 4.3%). Las caracteristicas clinicas demogréficas
completas se muestran en la Tabla 1.
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12.2. Caracteristicas perioperatorias

El riesgo quirdrgico AHA/ACC fue bajo (14.3% vs. 21.4%), intermedio (74.3% vs. 74.3%) y
alto (11.4% vs. 4.3%) para el grupo de HP y control respectivamente. En 50 (71.4%) vs.
49 (70%) pacientes la duracién de la anestesia fue < 3 horas y en 56 (80%) vs. 56 (80%)
el tipo de anestesia fue general.

12.3. Morbilidad perioperatoria a corto plazo

De los 131 pacientes que sobrevivieron, 64 (91.4%) en el grupo de HP y 67 (95.7%) en el
grupo control, 32 (45.7%) y 20 (28.65%) experimentaron =21 evento de morbilidad a corto
plazo respectivamente. Hubo 3.5 eventos/paciente que presentaron cualquier numero de
eventos en el grupo de HP y 1.5 eventos/paciente que presentaron cualquier numero de
eventos en el grupo control.

El evento de morbilidad mas frecuente en el grupo de HP fue la insuficiencia respiratoria
(40%), seguido de insuficiencia cardiaca (31.4%) y arritmias cardiacas (22.9%). Otros
eventos de morbilidad registrados fueron insuficiencia renal (14.3%), inestabilidad
hemodinamica (27.1%), isquemia miocardica (7.1%), disfuncién hepatica (2.9%), EVC
(1.4%) y Tromboembolia agudo (2.9%). En el grupo control el evento mas frecuentes fue
la insuficiencia respiratoria (15.7%) seguido de la insuficiencia cardiaca (12.9%) y las
arritmicas cardiacas (10%). (Tabla 2)

12.4. Predictores de morbilidad a corto plazo.

Las caracteristicas clinicas preoperatorias que se asociaron con el incremento de la
morbilidad a corto plazo en el grupo de HP fueron la presencia de Clase Funcional NYHA
>|l (p 0.03), la PSAP >60 mmHg (p 0.039), la FEVI < 50% (p 0.04).

La duracién de anestesia >3 horas (p 0.04), cuando el tipo de anestesia fue general (p
0.04) y el riesgo quirurgico de intermedio/alto (p 0.15) tuvieron mayor posibilidad de
presentar complicaciones perioperatorias a corto plazo. (Tabla 3)

En el grupo control se observaron que la presencia de FEVI <50% (p 0.03), una Clase
Funcional NYHA >Il, el antecedente de tabaquismo (p 0.01), de cardiopatia isquémica (p
0.02), de Fibrilacién Auricular (p 0.01) y Evento Vascular Cerebral (p 0.03) fueron
predictores independientes de morbilidad a corto plazo. No se observaron diferencia en
relacion al tipo de anestesia, la duracion y el riesgo quirurgico.

Se identificaron por analisis de regresion lineal univariada a la edad >60 afos (OR 2.63 p
0.01), el genero femenino (OR 2.34 p 0.01), el antecedente de EVC (OR 7.3 p 0.02), de
EPOC (OR 6.4 p 0.04) y de nefropatia (OR 6.9 p 0.03) como predictores independientes
de morbilidad perioperatoria en el grupo de pacientes con HP. En el grupo control no se
encontraron predictores de complicaciones perioperatorias.
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12.5. Predictores de mortalidad a corto plazo

Hubo 9 muertes tempranas, 6 (8.6%) en el grupo de HP y 3 (4.3%) en el grupo control.
Las caracteristicas clinicas preoperatorias que se asociaron con el incremento de la
mortalidad a corto plazo en el grupo de HP fueron genero masculino (p 0.03), tabaquismo
(p 0.01), el antecedente de cardiopatia isquémica (p 0.04) y Enfermedad Vascular
Cerebral (p 0.01). En relacién a los eventos de morbilidad que se asociaron con
incremento en la mortalidad fueron la insuficiencia respiratoria (p 0.02), inestabilidad
hemodinamica/sepsis (p 0.02), disfuncion hepatica (p 0.03) y EVC (p 0.01). En el grupo
control solo la clase funcional NYHA >II (0.05) se asocio con incremento de la mortalidad.
(Tabla 6)

12.6. Predictores de incremento en la estancia hospitalaria

Los dias de estancia hospitalaria en el grupo de HP fueron en promedio de 11.9 + 9.8
dias, con un maximo de 48 dias y un minimo de 2 dias, comparado con el grupo control
que fueron 9.27 + 6.64 dias. Las caracteristicas clinicas preoperatorias que se asociaron
con un incremento en los dias de estancia hospitalaria fueron la CF NYHA >Il (p 0.04),
FEVI <50% (p 0.04), antecedente de Diabetes (p 0.04), Hipertensién Arterial (p 0.05),
tabaquismo y una PSAP >60 mmHg. Los pacientes con >11.69 dias de estancia
hospitalaria tuvieron mayor riesgo de muerte (p 0.03). Se identifico que el desarrollo de
insuficiencia renal, insuficiencia cardiaca y Tromboembolia se asociaron con incremento
en los dias de estancia hospitalaria. (Tabla 7)
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13.0. DISCUSION

La prevalencia general de HP se ha reportado hasta del 28% en adultos mayores. *° Sin
embargo el impacto de esta en los resultados perioperatorios ha sido poco valorada
durante la estratificacion del riesgo preoperatorio debido a que nunca ha sido clasificado
como un factor de riesgo cardiaco.”” Este estudio demuestra que diversas caracteristicas
preoperatorias y resultados de pruebas diagnosticas son predictores independientes de
complicaciones perioperatorias a corto plazo (<30 dias) en pacientes adultos con HP que
son sometidos a cirugia no cardiaca bajo anestesia general. La informacion de morbi-
mortalidad perioperatoria en pacientes con HP que intervenidos de cirugia no cardiaca es
escasa.

En nuestro estudio, cerca de la mitad de los pacientes con HP (45.7%) experimentaron
=1 evento de morbilidad a corto plazo. También se demostré que la tasa de mortalidad
perioperatorias fue del 8.6 % comparado con 4.3% en pacientes sin HP, indicando un
impacto importante de la HP. Estudios publicados hasta la fecha reportan una mortalidad
de aproximadamente el 7%.

Ramakrishna et al.*®, en el estudio mas significativo publicado hasta la fecha para evaluar
el imparto de la HP en cirugia no cardiaca. Demostré6 que en 145 la incidencia de
mortalidad temprana fue de 7% (10 pacientes y entre aquellos que sobrevivieron a la
cirugia y la incidencia de morbilidad fue de 42%. Encontraron que entre los factores mas
frecuentes a muerte temprana se encontrd la insuficiencia respiratoria e insuficiencia
cardiaca derecha complicacion perioperatoria mas frecuente fue la insuficiencia
respiratoria, seguida de arritmias e insuficiencia cardiaca congestiva. Las causas que
identificaron como predictores de morbilidad temprana después fueron la clase funcional
NYHA >, riesgo cardiovascular intermedio/alto, antecedente de Tromboembolia
Pulmonar y duracion de anestesia >3 horas.

En otro estudio retrospectivo de 21 pacientes con HP (PAPm 53 1 14.4 mmHg) que fueron
sometidos a procedimientos no cardiacos. Minai et al, reportaron una mortalidad
postoperatoria de 18% y una incidencia de insuficiencia cardiaca derecha del 19%. *° La
mortalidad fue mayor en pacientes a los que se les realizo monitoreo de la PAPm con
catéter56en la arteria pulmonar comparados con los que no se les realizo monitoreo (p
0.17).

Lai et al, en 62 pacientes con HP severa (PSAP >70 mmHg). Reportaron eventos
adversos postoperatorios como insuficiencia cardiaca, intubacién prolongada y muertes
hospitalarias. Se encontré también que cuando se realizo cirugia de urgencia, se tenia
antecedente de cardiopatia Isquémica, el nivel de PSAP y el riesgo quirurgico fueron
predictores independientes de morbi-mortalidad. %

Nuestro estudio muestra que los pacientes con Hipertension Pulmonar que son sometidos
a cirugia no cardiaca se asocian con un incremento en la morbilidad y mortalidad
perioperatoria. La poblacion de estudio no es uniforme con respecto a la etiologia de la
HP, sin embargo se necesitan mas estudios para determinar evidencia mas firme para
determinar si la HP es un predictor significativo de complicaciones perioperatorias.

Cabe mencionar que los pacientes con HP que fueron intervenidos, tenian un mayor

numero de co-morbilidades preoperatorias clinicas (Tabaquismo; peor Clase Funcional
NYHA; antecedentes de Insuficiencia cardiaca, Fibrilacién Auricular, Enfermedad
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Pulmonar Obstructiva Croénica, Diabetes Mellitus, Nefropatia y mayor uso de
medicamentos) y hemodinamicas (FEVI mas baja).

En relacién a las caracteristicas perioperatorias encontramos que se determino un riesgo
quirargico mayor en pacientes con HP, probablemente relacionado con el mayor nimero
de co-morbilidades reportados previamente.

Los pacientes con HP que fueron operados tuvieron significativamente una mayor tasa de
complicaciones perioperatorias 45.7% comparadas con el grupo control sin HP que fue de
28.65%. De igual forma la mortalidad fue mayor en el grupo de HP 8.6% vs. 4.3% del
grupo control. El riesgo de complicaciones perioperatorias en el grupo de HP fue
comparable con la informacién previa publicada (22% al 38%). Sin embargo la mortalidad
(9.6%) en nuestro estudio fue significativamente mayor a la publicada en estudios previos
(3.4% a 7%), esta diferencia en la mortalidad probablemente debida al mayor grado de
HP (PSAP promedio 56.3 = 14.4 mmHg). Los hallazgos de que el mayor numero de
muertes fueren precedidas por insuficiencia respiratoria conduciendo a falla
cardiopulmonar, es similar a lo reportado previamente sugiriendo que el impacto
hemodinamico de la Hipertensién Pulmonar puede empeorarse debido al estrés quirdrgico
(dolor, perdida de liquidos, desnutricién, activacion nerviosa simpatica e infecciones) los
cuales pueden incrementar el tono vascular pulmonar comprometiendo el intercambio de
oxigeno y el gasto cardiaco. Esta informacion indica que el periodo postoperatorio es un
punto critico en el cual pueden ocurrir la mayoria de las complicaciones
cardiopulmonares, por lo que es de vital importancia las decisiones relacionadas con el
balance hidrico estricto y el apoyo cardiorrespiratorio adecuado de estos pacientes.

Es conocido que la Cardiopatia isquémica incrementa sustancialmente el riesgo peri
operatorio de cirugia no cardiaca en la poblacién general. En este estudio se encontré
que la enfermedad coronaria tiene un valor predictivo independiente. Se identifico que la
edad >60 afios (OR 2.63 p 0.01), sexo femenino (OR 2.34 p 0.01), antecedente de EVC
(OR 7.3 p 0.02), EPOC (OR 6.4 p 0.04) y nefropatia (OR 6.9 p 0.03) son predictores
independientes de morbilidad en pacientes con HP (predictores que no fueron
encontrados en el grupo control), mostrando el impacto desfavorable de estos factores en
las complicaciones posquirurgicas mas marcado es pacientes con HP.

La Presion Sistolica Arterial Pulmonar refleja el grado de alteracion vascular pulmonar. La
correlacion de la PSAP con la morbi-mortalidad hospitalaria encontrada en este estudio es
consistente con los reportes previos publicados, en los que se ha evidenciado una
relacion inversa entre la sobrevida y la PSAP.

El mayor numero de complicaciones observadas en estos pacientes, se vio reflejada de
una manera inversamente proporcional con el numero de dias de estancia hospitalaria,
con incremento de los costos hospitalarios y complicaciones derivadas de la misma. Por
lo tanto es importante determinar y corregir las potenciales complicaciones que presentan
estos pacientes e identificar las comorbilidades que se asocian a peor pronostico.

31



14.0. CONCLUSIONES

En pacientes son sometidos a cirugia no cardiaca, la presencia de Hipertensién Pulmonar
es un predictor de complicaciones principalmente cardiopulmonares. Estos resultados
adversos se observan especialmente en pacientes con caracteristicas clinicas y
quirurgicas coexistentes de alto riesgo.

En conclusion, los pacientes con HP pueden experimentar una alta incidencia alta de
complicaciones perioperatorias como insuficiencia cardiopulmonar y muerte hospitalaria
especialmente aquellos con presencia de Cardiopatia Isquémica y mayor grado de HP.

Las variables clinicas preoperatorias y los parametros hemodinamicos identificados en
este estudio pueden ayudar al clinico para determinar una mejor evaluacién del riesgo
quirdrgico en pacientes con HP que son sometidos a cirugia no cardiaca. En suma a los
diversos factores identificados también se puede predecir el pronéstico y expectativas
para el paciente con HP en términos de morbilidad a corto plazo, mortalidad y dias de
estancia hospitalaria, ayudando al clinico en la toma de desiciones para adoptar
abordajes mas agresivos con la esperanza de disminuir las complicaciones
perioperatorias en esta poblacién de alto riesgo.

15.0 LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Existen limitaciones inherentes a la naturaleza retrospectiva del estudio y al tamano de la
muestra que es pequefa. A pesar que se identificaron multiples variables asociadas con
la morbilidad, mortalidad y dias de estancia hospitalaria en pacientes con HP, no se
puede concluir como resultado de la casualidad. Los expedientes clinicos fueron
revisados para determinar las complicaciones, sin embargo muchos registros estaban
incompletos pudiendo infraestimar los resultados obtenidos. Se considero la inclusién de
pacientes con PSAP >35mmHg (segun los criterios de la OMS), sin embargo la
variabilidad interobservador en el calculo puede ser factor confusor ya que el estandar de
oro para determinar HP es el cateterismo derecho. En ninguno de los pacientes con HP
se determino su etiologia.
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17. TABLAS

Tabla 1. Caracteristicas Basales de pacientes con Hipertension Pulmonar sometidos a cirugia no

cardiaca (n= 140)

Caracteristicas Grupo Control ~ Grupo HP
n(%) n(%)
Edad (Promedio + SD) 71.6+12.6 75.1+104
Genero
Femenino 33 (47.1) 40 (57.1)
Masculino 37 (52.9) 30 (42.9)
Clase Funcional NYHA
I 55 (78.6) 34 (48.6)
I 14 (20) 30 (42.9)
/1M 1(1.4) 6 (8.6)
Tabaquismo
Nunca 31 (44.3) 24(34.3)
Suspendido (> 6 meses) 22 (31.4) 24 (34.3)
Positivo 17 (24.3) 22 (31.4)
Morbilidad Preoperatoria
Cardiopatia Isquémica 24 (34.2) 21 (30)
Tratamiento Medico 12 (17.1) 11 (15.7)
CABG 4 (5.7) 4 (5.7)
ICP 8(11.4) 6 (8.6)
Hipertension Arterial Sistémica 49 (70) 46 (65.7)
Historia de Insuficiencia Cardiaca 7 (10) 10 (14.3)
Historia de Fibrilacién Auricular 5(7.1) 12 (17.1)
Historia de Tromboembolia Pulmonar 2(2.9) 2(2.9)
Historia de Trombosis Venosa 6 (8.6) 4 (5.7)
Historia de Enf. Vascular Cerebral 6 (8.6) 4 (5.7)
Diabetes Mellitus 13 (18.6) 10 (14.3)
Enfermedad Pulmonar Obstructiva 10 (14.3) 16 (22.9)
Enfermedad Hepatica 2(2.9) 4 (5.7)
Enfermedad Hematoldgica 4 (5.7) 9(12.9)
Enfermedad del Tej. Conectivo 1(1.4) 3 (4.3)
Enfermedad Renal 7 (10) 10 (14.3)
Medicamentos
B-Bloqueadores 25 (35.7) 16 (22.9)
IECA/ARA 29 (41.4) 39 (55.7)
Calcioantagonistas 14 (20) 18 (25.7)
Diuréticos 10 (14.3) 17 (24.3)
Antiagregantes 28 (40) 33 (47.1)
Estatinas 24 (34.3) 26 (37.1)
Anticoagulantes Orales 3 (4.3) 6 (8.6)
Antiarritmicos 3(4.3) 17 (24.3)
Caracteristicas Hemodinamicas Promedio + SD
PSAP (mmHg) 26.6 + 1.21 56.3 + 14.4
FEVI (%) 59.7 +10.3 58.8 + 10.2
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no cardiaca (n=140)

Tabla 2. Incidencia de morbilidad temprana (<30 dias) en pacientes sometidos a cirugia

HP Control
Morbilidad Pacientes Frecuencia Pacientes Frecuencia

(n)* (%) (n)* (%)
Insuficiencia Respiratoria 28 40 11 15.7
Insuficiencia Cardiaca 22 314 9 12.9
Inestabilidad Hemodina- 19 27 1 6 8.6
mica/Sepsis
Arritmias 16 22.9 7 10
Insufiencia Renal 10 14.3 6 8.6
Isquemia Miocardica 5 7.1 3 4.3
Tromboembolia Pulmonar 2 2.9 2 2.9
Disfuncion Hepatica 2 2.9 0 0
Enfermedad Neuroldgica 1 1.4 1 1.4

* Los pacientes podian tener >1 evento.

Tabla 3. Asociacion de las caracteristicas demograficas y comorbilidades de los pacientes con la

morbilidad perioperatoria.

Caracteristicas

Grupo Control

Grupo con HP

Pacientes | Morbilidad p Pacientes | Morbilidad P
n (%) n (%) n (%) n (%)

Edad: 0.40 0.93
<60 11(15.7) 2(2.9) 9(12.9) 4(5.7)
>60 59(84.3) 18(25.7) 61(87.1) 28(40)

Genero: 0.71 0.89
Masculino 37(52.9) 14(20) 30(42.9) 14(20)
Femenino 33(47.1) 6(8,6) 40(57.1) 18(25.7)

FEVI (%) 0.03 0.04
>50 64(91.4) 16(22.9) 61(87.1) 25(41)
<50 6(8.6) 4(5.7) 9(12.9) 7(10)

Clase Funcional NYHA 0.01 0.03
I 55(78.6) 11(15.7) 34(48.6) 11(15.7)

ILIy IV 15(21.4) 9(12.9) 36(51.4) 21(30)

Tabaquismo 0.01 0.98
Si 39(55.7) 16(22.9) 46(65.7) 21(30)

No 31(44.3) 4(5.7) 24(34.3) 11(15.7)

Cardiopatia Isquémica 0.02 0.21
Si 24(34.3) 11(15.7) 21(30) 12(17.1)

No 46(65.7) 9(12.9) 49(70) 20(28.6)

Hipertension Arterial 0.25 0.32
Si 49(70) 16(22.9) 46(65.7) | 23(32.9)

No 21(30) 4(5.7) 24(34.3) 0(12.9)
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Tabla 3. Asociacion de las caracteristicas demograficas y comorbilidades de los pacientes con la

morbilidad perioperatoria.

Caracteristicas Control HP
Pacientes | Morbilidad p Pacientes | Morbilidad P
n (%) n(%) n (%) n (%)
Insuficiencia Cardiaca 0.08 0.33
Si 7(10) 4(5.7) 10(14.3) 6(8.6)
No 63(90) 16(22.9) 60(85.7) | 26(37.1)

Fibrilacién Auricular 0.10 0.34

Si 5(7.1) 3(4.3) 12(17.1) 4(5.7)
No 65(92.9) 17(24.3) 58(82.9) 28(40)

EVC 0.03 0.86
Si 6(8.6) 4(5.7) 4(5.7) 2(2.9)

No 64(91.4) 16(22.9) 66(94.3) | 30(42.9)

EPOC 0.10 0.69
Si 10(14.3) 5(7.1) 16(22.9) 8(11.4)

No 60(85.7) 15(21.4) 54(77.1) | 24(34.3)

TEP 0.36 0.19
Si 2(2.9) 0 2(2.9) 0
No 68(97.1) | 20(28.6) 68(97.1) | 32(45.7)

Diabetes Mellitus 0.12 0.69

Si 13(18.6) 6(8.6) 10(14.3) 4(5.7)
No 57(81.4) 14(20) 60(85.7) 28(40)
PSAP (mmHg) 0.03
<60 40(57.1) 14(20)
>60 30(42.9) 18(25.7)

Tabla 4. Asociacion de las caracteristicas operatorias con la morbilidad perioperatoria.

Control HP
Caracteristicas Pacientes | Morbilidad p Pacientes | Morbilidad P
n (%) n (%) n (%) n (%)

Riesgo Quirdrgico 0.14 0.15
Bajo 15(21.4) 2(2.9) 10(14.3) 1(1.4)
Intermedio/Alto 55(78.6) 18(25.7) 60(85.7) | 31(44.3)

Tipo de la Anestesia 0.51 0.04
General 56(80) 17(24.3) 56(86) 29(41.4)
Regional/Local 14(20) 3(4.3) 14(20) 3(4.3)

Duracion de la Anestesia NS 0.04
< 3 horas 49(70) 14(20) 50(71.4) 19(27.1)
> 3 horas 21(30) 6(8.6) 20(28.6) 13(18.6)

Tabla 5. Variables independientes predictoras de morbilidad a corto plazo después
de cirugia no cardiaca en pacientes con HP.

Caracteristica Valor p OR (IC 95%)
Edad >60 afios 0.01 2.61(1.08-7.8)
Genero: Femenino 0.01 2.34 (0.6-8.0)

EVC 0.02 7.3 (3.3-5.7)

EPOC 0.04 6.4 (3.0-5.8)

Nefropatia 0.03 6.9 (3.2-5.8)
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Tabla 6. Variables independientes predictoras de mortalidad a corto plazo después
de cirugia no cardiaca en pacientes con HP.

Caracteristica Valor p
Masculino 0.03
Cardiopatia Isquémica 0.04
EVC 0.01
Tabaquismo 0.01

Tabla 7. Variables independientes predictoras de incremento en los dias de estancia
hospitalaria promedio (11.69 £9.8) después de cirugia no cardiaca en pacientes con
HP.

Caracteristica Valor p
Clase Funcional NYHA >lI 0.04
HAS 0.05
FEVI <50% 0.04
Antecedente de |.C.C. 0.05
Insuficiencia Renal 0.04
Diabetes Mellitus 0.04
TEP 0.02
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