AL AUTO . .
s UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

5

FACULTAD DE MEDICINA
CENTRO MEDICO NACIONAL 20 DE NOVIEMBRE

INSTITUTO DE SEGURIDAD Y SERVICIOS SOCIALES
PARA LOS TRABAJADORES DEL ESTADO

TiTULO DE LA TESIS:

EFECTO HEMODINAMICO POSTOPERATORIO DE LA
SUSTITUCION VALVULAR AORTICA SOBRE LA
VAVULA MITRAL

PARA OBTENER LA ESPECIALIDAD DE CIRUGIA CARDIOTORACICA

PRESENTA
DR. ANCHEYTA CERVANTES LUIS ELIFAS

DIRECTOR DE TESIS
DR. JOSE LUIS ACEVES CHIMAL

REGISTRO 335.2018

CIUDAD UNIVERSITARIA CD MEXICO, FEBRERO 2019

CMN 20 de NOV Pagina 1


Margarita
Texto escrito a máquina
PARA OBTENER LA ESPECIALIDAD DE CIRUGÍA CARDIOTORACICA


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, sera 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.



HOJA DE FIRMAS

DR. MAURICIO DI SILVIO LOPEZ
Subdirector de Ensefianza e Investigacion
Centro Médico Nacional “20 de Noviembre “ ISSSTE

DR. DIAZ QUIROZ GUILLERMO
Profesor titular del curso de Cirugia Cardiotoracica

Centro Médico Nacional “20 de Noviembre “ ISSSTE

DR. JOSE LUIS ACEVES CHIMAL
Asesor de Tesis
Cirujano adscrito al servicio de cirugia cardiotoracica

Centro Médico Nacional “20 de Noviembre “ ISSSTE

DR. ANCHEYTA CERVANTES LUIS ELIFAS
Autor de Tesis

Centro Médico Nacional “20 de Noviembre “ ISSSTE

CMN 20 de NOV

Pagina 2



Resumen

La estenosis aodrtica severa produce incremento de la presion del ventriculo izquierdo y remodelado
de la geometria ventricular, con efecto en la funcién de la valvula mitral condicionando insuficiencia
en diferentes grados. En pacientes con estenosis adrtica severa e insuficiencia mitral de grado
moderado a severo la sustitucion de ambas valvulas aporta beneficios a mediano y largo plazo, sin
embargo, este beneficio es controversial cuando la insuficiencia mitral es de grado leve a moderado,
argumentando algunos autores que la insuficiencia mitral puede revertirse después de la sustitucion
de la valvula adrtica y por lo tanto su sustitucién deberia ser considerada con precaucion., sin llegar
a la fecha a un consenso global sobre el tratamiento apropiado de pacientes con estenosis aodrtica
severa e insuficiencia mitral de grado leve-moderado.

Objetivo
Evaluar el efecto hemodinamico postoperatorio de la sustituciéon valvular aértica sobre la valvula
mitral con insuficiencia leve a moderada.

Material y Método

Se realizdé un estudio de Cohorte histérica. Del registro de pacientes del servicio de Cirugia
Cardiotoracica del CMN 20 de Noviembre se seleccionaron a los pacientes candidatos a participar
en el estudio de acuerdo a los criterios de seleccion. Del expediente clinico se registraron las
siguientes variables: Edad, sexo, factores de riesgo para enfermedad cardiovascular, grado de
estenosis adrtica, area valvular aodrtica, grado de insuficiencia mitral, complicaciones perioperatorias,
pre y postoperatorio a 6 y 12 meses: Clase funcional, diametro sistélico y diastélico del VI, geometria
ventricular, fraccion de expulsién y complicaciones quirurgicas.

Resultados:

Se analizaron 42 pacientes sometidos a sustitucion valvular aértica por estenosis aodrtica severa. El
62% fueron del sexo masculino (n = 26). La disnea de pequefios esfuerzos fue el sintoma mas
frecuente. La mayoria de los pacientes presentaban factores de riesgo cardiovascular: Tabaquismo
30.9% (n = 13), obesidad 26.1% (n = 11), hipertension arterial sistémica 52.3 (n = 22), diabetes
mellitus tipo Il 16.6% (n = 7). Las complicaciones postoperatorias estuvieron presentes en 16
pacientes (38%) siendo las alteraciones de la conduccidn las mas frecuentes. Todos los pacientes la
clase funcional mejoré a clase | de la NYHA a los 6 y 12 meses postoperatorios. En 37 pacientes
(88%) fueron portadores de insuficiencia de la valvula en grado leve-moderado en el preoperatorio,
modificando el grado de insuficiencia a los 6 meses postoperatorios, desapareciendo la insuficiencia
en 33 pacientes (78%) y en 4 pacientes solo presentaron insuficiencia ligera. La evaluacion
postoperatoria a 6 meses mostrd regresion significativa de la masa ventricular (p=0.001), grosor
septal (p:0.005), grosor de la pared posterior (p= 0.001), masa del ventriculo izquierdo (p=.006) e
indice de masa ventricular (p=0.005). EIl riesgo de remodelacion y regresién del grado de
insuficiencia mitral mostré fue elevado y significativo (OR: 12.37, IC 95% 1.5 - 97.90).

Conclusién

La sustitucion de la valvula aortica reduce la presion interna del ventriculo izquierdo y permite la
remodelacion de la masa ventricular, con efecto positivo en el comportamiento hemodinamico de la
valvula mitral, reduciendo el grado de insuficiencia cuando en el preoperatorio se muestra en grado
leve-moderado.

Palabras claves: Estenosis adrtica, insuficiencia mitral, hipertrofia ventricular, remodelacion

CMN 20 de NOV Pagina 3



iINDICE

INTRODUCCION

ANTECEDENTES
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
JUSTIFICACION

HIPOTESIS

OBJETIVOS

METODOLOGIA

DISENO

POBLACION

CRITERIOS DE SELECCION
DESCRIPCION DE LAS VARIABLES
MATERIALES Y METODOS
ANALISIS ESTADISTICO
RESULTADOS

DISCUSION

CONCLUSIONES

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

10

11

11

11

11

11

11

12

14

14

14

18

19

20

CMN 20 de NOV

Pagina 4



INTRODUCCION

La disminucion del orificio de salida de la valvula adrtica o estenosis aédrtica propicia un
incremento cronico de la post carga y de la presion sistolica del Ventriculo lIzquierdo (VI),
dando por resultado hipertrofia de los cardiomiocitos y fibrosis intersticial. Estos eventos
producen la respuesta adaptativa del VI a la sobrecarga de presion incluye remodelado
ventricular que condiciona disfuncion diastélica y alteraciones anatémicas de la geometria
ventricular.(1-9)

La insuficiencia mitral se observa frecuentemente en pacientes con EA, como consecuencia
del incremento de la sobrecarga de presion en el ventriculo izquierdo cronico secundario y
al remodelado hipertréfico del VI, que condicionan restriccién en el cierre de las valvas
durante la sistole ventricular, causado por la limitacion del movimiento (tethering) de las
paredes del ventriculo y los musculos papilares. (2, 9)

La recomendacion IA para el tratamiento quirdrgico de la insuficiencia mitral de grado
severo consiste en la sustitucion de la valvula enferma, pero en grado leve a moderado
existe controversia respecto a la necesidad de la sustitucion valvular. Esta controversia se
ha visto reforzada por el estudio Euro Heart Survey en donde se incluyeron pacientes con
insuficiencia mitral leve a moderada asociada a estenosis adrtica severa, observando
mayor mortalidad perioperatoria en pacientes sometidos a doble sustitucién valvular (6.5%)
en comparacion con los pacientes sometidos unicamente a sustitucion valvular aodrtica
(2.7%). (10, 11)

En un analisis retrospectivo de pacientes sometidos a sustitucién valvular aértica, se
observo que el grado de insuficiencia mitral preoperatoria se modificaba positivamente en
el postoperatorio y al compararlos con pacientes sometidos a sustitucion mitral y adrtica
no se observd un impacto importante en la sobrevida, sugiriendo los hallazgos de este
estudio que la cirugia de la valvula mitral deberia ser considerada de manera conservadora,
especialmente en pacientes con riesgo operatorio alto, aunque a la fecha no se ha llegado
a un consenso global sobre el manejo apropiado de los pacientes con la combinacion de
estas valvulopatias. (12-15)

Realizamos el presente estudio en busca de los efectos hemodinamicos postoperatorios
que tiene la sustitucion de la valvula adértica enferma sobre la valvula mitral con insuficiencia
en grado leve a moderado, aportando informacion que permita una adecuada seleccion del
procedimiento quirdrgico para pacientes con estenosis adrtica severa e insuficiencia mitral
de grado leve a moderado, asi mismo se analizé el grado de regresion de la masa
ventricular, posterior al cambio valvular aortico.
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ANTECEDENTES

La estenosis de la valvula adrtica es la valvulopatia cardiaca mas frecuente y la tercera
enfermedad cardiovascular mas prevalente en el mundo occidental, sélo después de la
hipertension arterial sistémica y la enfermedad arterial coronaria. La prevalencia de esta
enfermedad en la poblacion general es del 0.4% y ésta aumenta con la edad hasta en un
1.7 % en pacientes mayores de 65 afios. Se espera que el nUmero de pacientes mayores
de 70-75 afios con estenosis aortica degenerativa se incremente hasta tres veces durante
los préximos 50 afios en paises desarrollados. (1,2)

Etiologia de la estenosis aértica

Las dos causas mas comunes de la estenosis adrtica (EA) es la enfermedad reumatica y la
calcificacion valvular antes llamada estenosis adrtica degenerativa, la cual afecta al 80%
de los casos en paises desarrollados como EUA y Europa. Tipicamente se presenta entre
los 70 y 80 afos de edad pero se puede presentar a edad mas temprana en casos de aorta
bivalva. (1,2)

La prevalencia de la aorta bivalva es de 0.5 — 1% de la poblacién pediatrica, pero se ha
encontrado hasta en un 50% de los pacientes sometidos a sustitucion valvular, los cuales
desarrollan calcificacion 1 o 2 décadas antes que los pacientes con valvula trivalva. La
enfermedad valvular reumatica es una condicién cronica resultado de fiebre reumatica
aguda no tratada, consecuencia de la infeccion por streptococcus del grupo A,
observandose fusion de las comisuras y engrosamiento de las valvas. (2)

Mecanismo de daiio valvular
La valvula adrtica sana mantiene su funcion fisiolégica debido a la integridad de sus valvas
y la adecuada arquitectura del aparato valvular. La valvas de la aorta estdn compuestas por
tres capas de matriz extracelular, dos externas y una capa media:

1. Capa fibrosa, rica en colageno tipo | y tipo Il

2. Capa ventricular rica en elastina que le permite mayor movilidad ante los cambios

de presion.
3. Capa esponjosa (capa media), rica en glicosaminoglicanos.

La poblacion de células nativas responsables de mantener la homeostasis y la integridad
estructural de las valvas son las células endoteliales e intersticiales valvulares (valvular
intersticial cells) o también llamadas VICs. Las VICs se asemejan a los fibroblastos
inactivos y durante la progresién de la enfermedad las valvas sufren un engrosamiento y
rigidez de manera simultanea secundario a fibrosis con formacién de nddulos de calcio,
activandose y diferenciandose las VICs a miofibrolastos que expresan metaloproteinasas
(MMP-1, MMP-2, MMP-9, MMP-13) y citocinas pro inflamatorias (IL-1B) que promueven la
remodelacion del tejido y un desequilibrio en la relacién estrés oxidativo / inflamacion que
condiciona dafio endotelial con la subsecuente inflamacién subendotelial y la acumulacion
de lipoproteina de baja densidad (LDL) oxidada en la capa fibrosa de la valvula adrtica.
(2,3)

Fisiopatologia de la disfuncién del ventriculo izquierdo

La disminucion del orificio de salida de la valvula aédrtica (Estenosis) propicia un incremento
cronico de la post carga y de la presion sistolica del Ventriculo Izquierdo (VI), dando por
resultado hipertrofia de los cardiomiocitos y fibrosis intersticial. Estos eventos inician una
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cascada de eventos bioldgicos que incluyen la re expresion de genes fetales inmaduros
que activan el crecimiento del miocito, incremento del tejido conectivo que lo rodea y de la
red de capilares, finalmente se presenta fibrosis intersticial resultado del incremento de la
sintesis de colageno por los miofibroblastos, la cual puede ser reversible después de la
sustitucién valvular aértica enferma. (2, 3)

La respuesta adaptativa del VI a la sobrecarga de presion es heterogénea y puede incluir
remodelado concéntrico, hipertrofia concéntrica e hipertrofia excéntrica. El tipo y la
magnitud del remodelado del VI depende no s6lo de la severidad de la estenosis aortica
(EA) sino también de otros factores como la edad, sexo, factores genéticos, factores
metabdlicos y la coexistencia de enfermedad arterial coronaria o hipertension arterial. Para
el mismo grado de estenosis el género femenino tiende a tener un mayor remodelado
concéntrico y el género masculino un mayor remodelado excéntrico. Se ha visto que la
hipertrofia concéntrica del VI en los pacientes con EA calcificada tienen mayor deterioro de
la funcién miocardica que incrementa el riesgo de eventos cardiacos y muerte comparado
con los que tienen una geometria normal o remodelado tipo excéntrico. La obesidad, el
sindrome metabdlico y la diabetes también predisponen al remodelado tipo concéntrico en
presencia de EA. (2, 3)

La hipertrofia del VI tiende a reducir el calibre de los vasos coronarios e incrementar la
presion transmural, lo cual conlleva a incrementar la resistencia vascular coronaria,
resultando en la reduccién del flujo de reserva coronario. La reduccion del flujo de reserva
coronario limita la capacidad del la circulacién coronaria para satisfacer la demanda de
oxigeno, especialmente durante el ejercicio, lo cual es un factor clave para el desarrollo de
la isquemia miocardica y los sintomas recurrentes. La isquemia miocardica repetitiva y la
continua falta de flujo coronario lleva a la apoptosis de los miocitos y al desarrollo de
fibrosis miocardica que remplaza éstas zonas de apoptosis. Este tipo de fibrosis ocurre
principalmente en el subendocardio y en las capas medias de la pared del VI que
generalmente no es reversible después del remplazo de la valvula.(3)

La disfuncién diastélica del VI ocurre tempranamente en el curso de la enfermedad vy
empeora con la progresion de la severidad de la estenosis y la fibrosis miocardica. La
fraccion de expulsién del VI se mantiene normal a expensas del engrosamiento de la pared
gue mantiene un estrés parietal relativamente normal. Una gran cantidad de pacientes con
fraccidn de expulsion conservada tiene una leve disfuncién sistélica del VI caracterizada por
un dafo en la funcién longitudinal con una relativa preservaciéon de la funcion radial o
circunferencial del VI. Esto se puede explicar por la sobrecarga de presién de los
cardiomiocitos que condiciona una alteracion selectiva de la capa subendocardica (que se
dispone en forma longitudinal) y que estd més expuesta a la isquemia y fibrosis, llevando a
una alteracién en el acortamiento de estas fibras y finalmente la disfuncion longitudinal. (2)

Historia natural de la estenosis aértica

Los sintomas en la EA son resultado de un desbalance entre el incremento de la
sobrecarga hemodinamica causada por la obstruccion valvular y la capacidad del ventriculo
izquierdo (VI) para soportar este incremento de presion durante el estado de reposo o
durante la actividad fisica. Los sintomas clasicos de la estenosis adrtica incluyen angina,
sincope y falla cardiaca. (2)
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La progresion anual de la EA esta caracterizada por un incremento anual del gradiente
medio de 7mmhg y un decremento del area valvular de 0.1cm? por afio. En los pacientes
asintomaticos con EA de moderada a severa el principal predictor de sobrevida libre de
eventos es la velocidad maxima adrtica. En pacientes con EA severa el inicio de los
sintomas es el mayor predictor de mortalidad en conjunto con la funcién del VI. Se estima
una mortalidad del 50% a los 5 afios desde el inicio de la angina; mortalidad del 50% a los
3 afios al presentar sincope y una mortalidad del 50% a los 2 afios si se presentan datos de
falla cardiaca. (1, 4, 5)

Los criterios de severidad de la estenosis aortica son los siguientes: (6,7)
* Estenosis aodrtica leve:
Velocidad adrtica maxima 2.0-2.9 m/s
Gradiente medio de presion < 20 mmhg
» Estenosis adrtica moderada:
Velocidad adrtica maxima 3.0-3.9 m/s
Gradiente medio de presion 20 — 39 mmhg
* Estenosis adrtica severa
Velocidad adrtica maxima > 4 m/s
Gradiente medio de presion > 40 mmhg
Area valvular aértica < 1cm?
Area valvular aértiva indexada < 0.6 cm?
* Estenosis adrtica muy severa
Velocidad adrtica maxima > 5 m/s
Gradiente medio de presion > 60 mmhg

La estadificacion actual incluye cuatro estadios de acuerdo a la severidad de la estenosis
asi como la presencia de sintomas. EL estadio A corresponde a pacientes en riesgo de
desarrollar EA; Estadio B a pacientes con estenosis aortica leve y moderada en el paciente
asintomatico; Estadio C se refiere a la estenosis adrtica severa en el paciente asintomatico;
C1 pacientes con fraccion de expulsién conservada y C2 pacientes con FE < 50%; Estadio
D incluye a los pacientes sintomaticos con EA severa , con alto gradiente (D1), bajo flujo,
bajo gradiente y con FE < 50% (D2), y bajo gradiente con FE > 50%. (6,8)

Insuficiencia mitral en pacientes con estenosis aortica severa

La insuficiencia mitral (IM) se observa frecuentemente en pacientes con EA, pero con
caracteristicas anatdmicas normales de las valvas mitrales. El incremento de la sobrecarga
de presiéon en el ventriculo izquierdo crénico secundario a la EA y al remodelado
hipertréfico del VI, desarrolla dilatacion del anillo mitral que condiciona una restriccion en el
cierre de las valvas durante la sistole ventricular, causado por la limitacion del movimiento
(tethering) de las paredes del ventriculo y los musculos papilares, dando como resultado
insuficiencia mitral funcional. (9)

La recomendacion IA para el tratamiento quirdrgico de la insuficiencia mitral de grado
moderado y severo consiste en la sustitucion de la valvula enferma, pero en grado leve a
moderado existe controversia respecto a la necesidad de la sustitucién valvular. Esta
controversia se ha visto reforzada por el estudio Euro Heart Survey en donde se incluyeron
pacientes con insuficiencia mitral leve a moderada asociada a estenosis aortica severa,
observando mayor mortalidad perioperatoria en pacientes sometidos a doble sustitucion
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valvular (6.5%) en comparacién con los pacientes sometidos Unicamente a sustitucion
valvular aortica (2.7%). (10, 11)

En un andlisis retrospectivo de pacientes sometidos a sustitucién valvular aortica el grado
de insuficiencia mitral se modificaba positivamente y al compararlos con pacientes
sometidos a sustitucion mitral y aortica no se observé un impacto importante en la
sobrevida, sugiriendo los hallazgos de este estudio que la cirugia de la valvula mitral
debera ser tomada de manera conservadora, especialmente en pacientes con riesgo
operatorio alto, no obstante, sin llegar a un consenso global sobre el manejo apropiado de
los pacientes con la combinacion de estenosis aortica severa e insuficiencia mitral en grado
leve a moderado, aunque en los casos con insuficiencia mitral moderada y severa se
recomienda la sustitucion de ambas valvulas enfermas. (12-15)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La estenosis adrtica severa propicia incremento de la presiéon del ventriculo izquierdo y
remodelado de la geometria ventricular, caracterizada por hipertrofia concéntrica y
desbalanceada, evolucionando a falla cardiaca crénica con elevada mortalidad cuando la
estenosis es severa. (6-9)

El aumento de presion y remodelado ventricular secundario a la estenosis adrtica tiene un
efecto en la funcién de la valvula mitral condicionando insuficiencia en diferentes grados.
En algunos estudios se ha observado que en pacientes con estenosis aortica severa e
insuficiencia mitral de grado moderado a severo la sustitucion de ambas valvulas aporta
beneficios a mediano y largo plazo, sin embargo, este beneficio es controversial cuando la
insuficiencia mitral es de grado leve a moderado, argumentando algunos autores que la
insuficiencia mitral puede revertirse después de la sustitucion de la valvula aértica. (10-15)

En el servicio de Cirugia Cardiotoracica del CMN 20 de Noviembre se realiza cirugia de
valvula aortica y mitral de acuerdo a los criterios de los cirujanos que intervienen a cada
paciente, basados en la discrepancia mencionada en la literatura médica internacional. A la
fecha no se ha hecho un analisis del efecto hemodinamico postoperatorio que tiene la
sustitucién de la valvula adrtica sobre la valvula mitral con insuficiencia de grado leve a
moderado en los pacientes con estenosis adrtica severa, por lo que planteamos la
siguiente pregunta de investigacion:

Cual es efecto hemodinamico postoperatorio de la sustitucion valvular aértica sobre
la valvula mitral con insuficiencia leve a moderada. ?
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JUSTIFICACION

La estenosis de la valvula adrtica es la valvulopatia cardiaca mas frecuente y la tercera
enfermedad cardiovascular mas prevalente en el mundo occidental, sélo después de la
hipertensién arterial sistémica y la enfermedad arterial coronaria. La disminucién del orificio
de salida de la valvula aortica propicia un incremento crénico de la post carga y de la
presion sistdlica del VI, dando por resultado hipertrofia de los cardiomiocitos y fibrosis
intersticial. (2. 3)

La respuesta adaptativa del VI a la sobrecarga de presién incluye remodelado ventricular
que condiciona disfuncién diastdlica del VI con la progresion de la enfermedad valvular, con
manifestaciones clinicas de angina, falla cardiaca y sincope, por lo que el tratamiento
quirdrgico para sustitucion de la valvula adrtica enferma es considerado estandar de oro. La
insuficiencia mitral se observa frecuentemente en pacientes con EA, como consecuencia
del incremento de la sobrecarga de presion en el ventriculo izquierdo cronico secundario y
al remodelado hipertréfico del VI, que condicionan restriccién en el cierre de las valvas
durante la sistole ventricular, causado por la limitacion del movimiento (tethering) de las
paredes del ventriculo y los musculos papilares. (2, 9)

La recomendacion IA para el tratamiento quirdrgico de la insuficiencia mitral de grado
moderado y severo consiste en la sustitucion de la valvula enferma, pero en grado leve a
moderado existe controversia respecto a la necesidad de la sustitucién valvular. Esta
controversia se ha visto reforzada por el estudio Euro Heart Survey en donde se incluyeron
pacientes con insuficiencia mitral leve a moderada asociada a estenosis aértica severa,
observando mayor mortalidad perioperatoria en pacientes sometidos a doble sustitucion
valvular (6.5%) en comparacién con los pacientes sometidos Unicamente a sustitucién
valvular aértica (2.7%). (10, 11)

En un analisis retrospectivo de pacientes sometidos a sustitucion valvular adrtica se
observo que el grado de insuficiencia mitral preoperatoria se modificaba positivamente en
el postoperatorio y al compararlos con pacientes sometidos a sustitucion mitral y aértica
no se observd un impacto importante en la sobrevida, sugiriendo los hallazgos de este
estudio que la cirugia de la valvula mitral deberia ser considerada de manera
conservadora, especialmente en pacientes con riesgo operatorio alto, aunque a la fecha no
se ha llegado a un consenso global sobre el manejo apropiado de los pacientes con la
combinacion de estas valvulopatias. (12-15)

En el servicio de Cirugia Cardiotoracica del CMN 20 de Noviembre se realiza cirugia de
valvula aortica y mitral de acuerdo a los criterios de los cirujanos que intervienen a cada
paciente, basados en la discrepancia que existe en la literatura médica internacional.
Proponemos el presente estudio para conocer el efecto hemodinamico postoperatorio que
tiene la sustitucion de la valvula adrtica enferma sobre la valvula mitral con insuficiencia en
grado leve a moderado, aportando informacién que permita una adecuada seleccion del
procedimiento quirdrgico para pacientes con estenosis aortica severa e insuficiencia mitral
leve a moderada.
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HIPOTESIS

De acuerdo al tamano del efecto descrito por Choen*, donde se considera que es
importante cuando es mayor del 50%, planteamos la siguiente hipotesis:

H1: El efecto hemodinamico postoperatorio de la sustitucion valvular adrtica sobre la
valvula mitral con insuficiencia leve a moderada es mayor del 50%.

Ho: El efecto hemodinamico postoperatorio de la sustitucion valvular aértica sobre la
valvula mitral con insuficiencia leve a moderada es menor o igual del 50%.

OBIJETIVO

Evaluar el efecto hemodinamico postoperatorio de la sustitucion valvular aédrtica sobre la
valvula mitral con insuficiencia leve a moderada.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

En pacientes con estenosis adrtica e insuficiencia mitral leve a moderada sometidos a
sustitucion valvular aértica conocer especificamente:
* La frecuencia de estenosis adrtica severa combinada con insuficiencia mitral
leve a moderada.
* El grado de insuficiencia mitral postoperatoria
* El grado de hipertrofia del ventriculo izquierdo.
* El tipo de remodelado ventricular preoperatorio y remodelado inverso
postoperatorio.
* Las complicaciones peri y postoperatorias a 6 y 12 meses.
* Laclase funcional pre y postoperatoria a 6 y 12 meses.

METODOLOGIA

Diseno.
Cohorte histérica
Poblacion de estudio.

Pacientes con estenosis adrtica severa e insuficiencia mitral de grado leve a moderado
sometidos a sustitucidn quirurgica de la valvula adrtica.

Criterios de seleccién
Inclusién
» Pacientes adultos hombres y mujeres mayores de edad.

+ Pacientes con estenosis adrtica severa e insuficiencia mitral leve a moderada de tipo
funcional sometidos a tratamiento quirdrgico de sustitucion valvular adrtica.

CMN 20 de NOV Pagina 11



Exclusién

+ Pacientes con patologia cardiaca agregada a sus valvulopatias (adrtica y mitral):
Cardiopatia isquémica, cardiopatia congénita, valvulopatia pulmonar o ftricuspidea,
cardiomiopatia dilatada, arritmias supra o ventriculares.

+ Pacientes con valvulopatia mitral reumatica.

- Pacientes con doble lesion adrtica de predominio insuficiencia.
+ Pacientes con insuficiencia valvular aértica pura.

+ Pacientes con insuficiencia renal terminal.

Eliminacién

Pacientes con informacién incompleta en el expediente clinico y electronico.

DESCRIPCION DE LAS VARIABLES
Independientes

- Estenosis aortica: Se refiere a aquella valvula aértica con disminucion de su area
efectiva < 1.5 cm? y que condiciona un gradiente transvalvular > 20 mmhg y una
velocidad méaxima post-valvular > 3 m/s. Se considera grado severo cuando el area
efectiva es menor de 0.6 cm?, velocidad > 5 cm/s y un gradiente transvalvular > de 40
mmHg. Variable Nominal presente/ausente

* Insuficiencia mitral leve a moderada: Se refiere a la incompentencia al cierre de la
valvula mitral que condiciona un jet de regurgitacion atrial durante la sistole ventricular.
Se clasifica como leve a moderado : Jet de regurgitacién <30% o < de 5 cm? , vena
contracta < de 0.4 cm y orificio regurgitante < de 2 cm; Moderada —severa: Jet central >
31% o > 5 cm?, vena contracta > de 0.4 cm, efecto Coanda y orificio regurgitante > 2 cm.
Variable Nominal presente/ausente con al menos 2 criterios se clasifica como leve-
moderada o moderada-severa

- Remodelaciéon del ventriculo izquierdo: Se refiere a los cambios morfolégicos y
estructurales que sufre el ventriculo izquierdo como parte de la adaptaciéon a la
sobrecarga de presién durante el curso de la enfermedad en la estenosis aértica. Puede
ser de tipo concéntrico con IMV normal (Indice de Masa Ventricular 70£9 g/m?en
hombres y 61+8 g/m? en mujeres) y con un Grosor Parietal Relativo (GPR) > de 0.44 o
Asimterica con IMV aumentada y GPR normal. Variable nominal presente/ausente y
cuantitativa de acuerdo al IMV y GPR.

- Clase funcional: Se refiere al grado de limitacién de la actividad fisica de acuerdo a la
clasificaciéon propuesta por la New York Heart Asociation (NYHA) Variable estratificada

» Clase I: Sin limitacion de las actividades
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+ Clase IlI; Limitacion leve de la actividad que mejora con el reposo
+ Clase Ill: Marcada limitacién de la actividad con mejoria durante el reposo
+ Clase IV: Limitacién con cualquier actuvidad incluso durante el reposo.

- Sustituciéon valvular aértica: Se refiere al remplazo de la valvula adrtica nativa por una
prétesis mecanica o biolégica. Variable nominal presente/ausente

- Sustituciéon valvular mitral: Se refiere al remplazo de la valvula mitral nativa por una
prétesis mecanica o biolégica. Variable nominal presente/ausente

Dependientes

+ Tamano del efecto: Magnitud estimada del cambio producido en el grado de la
insuficiencia mitral posterior a la sustitucion de la valvula adrtica enferma. Cohen
describe el tamafo del efecto como bajo o nulo cuando es menor del 50% y bueno
cuando es mayor del 50%. Variable cuantitativa expresada en porcentaje.

* Remodelacién inversa del ventriculo izquierdo: Se refiere al grado de regresién hacia
la morfologia y estructura normal del ventriculo izquierdo. Variable nominal y cuantitativa
de acuerdo a lo mencionado en la variable remodelacion ventricular.

= Complicaciones perioperatorias y postoperatorias a 6 y 12 meses: Presencia o
desarrollo de entidades mérbidas que se generan como consecuencia de la cirugia en un
plazo de 6 y 12 meses. (Neumonia, Infecciones mediastinales, eventos vasculares
cerebrales, infarto agudo al miocardio, bloqueos cardiacos, arritmias cardiaca de nueva
aparicion, falla cardiaca, muerte). Variable nominal presente/ausente.

Co-variables

» Edad: Se refiere al nimero de anos cumplidos al momento del estudio. Variable
cuantitativa expresada en anos.

> Sexo: Se refiere al conjunto de caracteristicas fisicas, anatomicas y fisiolégicas que
definen a un hombre y una mujer.

- Factores de riesgo para enfermedad cardiovascular: Caracteristicas o condiciones
presentes en un individuo que se asocian a sufrir o padecer una enfermedad del
corazén. (Tabaquismo, Obesidad, sedentarismo, dislipidemia, hipertension arterial
sistémica, diabetes mellitus).
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MATERIALES Y METODOS

Después de la autorizacion por los comités de investigacion, ética y bioseguridad, se
obtuvo un registro de la base de datos del servicio de Cirugia Cardiotoracica en un periodo
comprendido entre septiembre del 2012 y diciembre del 2014, donde se seleccionaron los
expedientes clinicos que cumplieron con los criterios de seleccion. Del expediente clinico
se registraron las siguientes variables preoperatorias: Edad, sexo, peso, talla, indice de
masa corporal, superficie corporal, factores de riesgo cardiovascular como tabaquismo,
obesidad, hipertension arterial sistémica, diabetes mellitus; clase funcional, sintomas de
presentacién (angina, disnea y/o sincope). Se registré6 de los reportes ecocardiograficos
preparatorios y postoperatorios a 6 meses las siguientes variables: area valvular aértica,
area valvular adrtica indexada, gradiente medio y maximo de presion, velocidad media y
maxima transvalvular, fraccién de expulsion del ventriculo izquierdo (FEVI), presién sistélica
de la arteria pulmonar (PSAP), grado de insuficiencia mitral, grosor de la pared posterior
(PP), grosor del septum interventicular (SIV), volumen telesistolico del ventriculo izquierdo
(VTSVI), volumen telediastdlico del ventriculo izquierdo (VTDVI), diametro asistdlico del
ventriculo izquierdo (DSVI), diametro diabdlico del VI (DDVI), masa del ventriculo izquierdo,
indice de masa del ventriculo izquierdo, grosor parietal relativo (GPR). Tipo y tamafio de
prétesis colocada; asi mismo la clase funcional y complicaciones postoperatorias a los 6 y
12 meses.

ANALISIS ESTADISTICO

El analisis descriptivo se realizdé con media y desviacidon estandar. Las variables cualitativas
se expresaron con numeros absolutos y porcentajes. El analisis inferencial se realizé con
prueba ANOVA para medidas repetidas de variables cuantitativas y prueba de Friedman
para variable nominales. La probabilidad de modificacion del grado de insuficiencia mitral y
remodelacién ventricular posoperatoria se determind con Riesgo Relativo. Consideramos
significancia estadistica con un valor de p < de 0.05. Se utiliz6 el programa estadistico
SPSS v24.0 para Windows.

RESULTADOS

Se analizaron un total de 184 expedientes clinicos de pacientes sometidos a sustitucion de
la valvula adrtica en un periodo comprendido entre septiembre 2012 y diciembre 2014, de
los cuales se descartaron 9 pacientes que tenian insuficiencia aértica severa y 104
pacientes no contaron con informacion completa. La mortalidad global a 30 dias fue de 15%
(n=29). Finalmente se incluyeron a 42 pacientes con estenosis aortica e insuficiencia mitral
en grado leve-moderado. El 61.9% (n=26) fueron del sexo masculino y del sexo femenino
38% (n=16). En el preoperatorio, el 85.7% de los pacientes se encontraron en Clase
Funcional Il de la NYHA y el resto en clase funcional IV. La disnea de medianos y
pequenos esfuerzos fue el sintoma mas frecuente seguido de la angina y sincope. La
mayoria de los pacientes fueron portadores de los siguientes factores de riesgo
cardiovascular: Tabaquismo 13 (30.9%); obesidad 11 (26.1%), hipertension arterial
sistémica 22 (52.3%) y diabetes mellitus tipoll 7 (16.6%).

CMN 20 de NOV Pagina 14



Todos los pacientes mejoraron su clase funcional a grado | de la NYHA a 6 y 12 meses
postoperatorios. Las complicaciones postoperatorias estuvieron presentes en 16 pacientes
(38%) siendo las alteraciones de la conduccién las mas frecuentes (tabla 3). La protesis
mas utilizada fue la valvula mecanica de 21+2 mm (tabla 4). La insuficiencia mitral
desaparecio en 37 pacientes y el resto solo mostré insuficiencia grado leve a los 6 y 12
meses postoperatorios.

La remodelacion ventricular a 6 y 12 meses postoperatrios mostré regresiéon significativa
de la masa ventricular (p = 0.001), grosor del séptum interventricular (p:0.005), grosor de la
pared posterior (p= 0.001), masa del ventriculo izquierdo (p=.006) e indice de masa
ventricular p(.005) (tabla 5). La probabilidad de regresion del grado de insuficiencia mitral
preoperatoria al someter al paciente a sustitucién de la valvula aortica enferma fue elevado
y significativo (RR = 12.37, IC 95% 1.5 - 97.90). Entre los 6 y 12 meses psotoperatorios no
se observaron cambios significativos. Tabla 4

Tabla 1. Caracteristicas preoperatorias

Edad (afos) 63.74 + 10
Peso (kg) 73.48 + 10
Talla (m) 1.63 +.10
Indice de Masa Corporal 27.76 + 3.24
SC 1.78 + .16
Area Valvular Preoperatoria .72 + .35
Area Valvular indexada Preoperatoria A1+ .22
Velocidad maxima 4.61 + .66
Gradiente medio 56.17 £ 17.57
Gradiente maximo 88.5 £ 27.05
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TABLA 2. CARACTERISTICAS PREOPERATORIAS

n

%

Hombres

Mujeres
Hipertension Arterial Sistémica
Diabetes Mellitus 2
Tabaquismo
Obesidad

Clase 1 de la NYHA
Clase 2 de la NYHA
Clase 3 de la NYHA
Angina de pecho
Sincope

Disnea pequenos esfuerzos

Tabla 3. Complicaciones postoperatorias

Bloqueo AV completo
Fibrilacion atrial

Fuga paravalvular
Neumonia

Mediastinitis

Sindrome vasopléjico
Taponamiento cardiaco
Sangrado posquirtirgico

Total

26

16

22

7

13

11

2

36

4

20

16

38

n

4

16

61.9

38.0

52.3

16.6

30.9

26.1

4.7

85.7

9.5

47.6

38.0

90.4

%

9.5

2.3

7.1

2.3

2.3

7.1

4.7

2.3

38
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TABLA 4. DIMENSIONES DE LAS PROTESIS
IMPLANTADAS

n %
18 mm 2 9.5
19 mm 13 30.9
21 mm 16 38.09
23 mm 5 11.9
25 mm 5 11.9
27 mm 1 2.3
TOTAL 42 100

TABLA 5. VARIABLES POSTOPERATORIAS DE LA REGRESION
VENTRICULAR A6Y 12 MESES.

PREQUIRURGICO POSQUIRURGICO

FEVI 65.33 + 8.1 64.86 + 8.9 0.774
PSAP 30.64 + 13 28.36 = 7.7 0.252
DD 48.86 + 8.9 47.36 = 8.7 0.403
DS 28.74 +7.3 31.02+7.9 0.164
SIv 13.3 £2.47 11.92 + 3.23 0.005
PP 12.85 +2.62 1141+ 2.8 0.001
VTS 39.89 + 20.3 35.07 +15.6 0.253
V1D 109.24 + 45.7 97.53 + 30.2 0.127
MASA VI 260 + 921 211.62 + 83.8 0.006
IMV 143.07 + 50.5 115.52 + 41.7 0.005
GPR .54 +0.169 .5 +.203 0.201

FEVI: fraccion de expulsion del ventriculo izquierdo, PSAP: presion sistélica de la arteria pulmonar, DD: diametro diastolico, DS:
diametro sistolico, SIV: grosos del séptum interventricular, PP; grosor de la pared posterior del ventriculo izquierdo, VTS: volumen
telesistdlico, VTD: volumen telediastélico. VI: ventriculo izquierdo, IMV: indice de masa ventricular, GPR: grosor parietal relativo.
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DISCUSION

La regresién de la insuficiencia mitral funcional posterior a la sustitucion de la valvula
adrtica en pacientes con estenosis adrtica severa es aun un tema en discusion, debido a
que mortalidad de la cirugia de sustitucion valvular adrtica (2.7%) se eleva hasta 12%
cuando se agrega la sustitucion de la valvula mitral, aumentando hasta 4 veces el riesgo
de muerte. Por esto, la eleccion de la estrategia quirurgica debe ser disefiada con cautela,
sobre todo con la coexistencia de insuficiencia mitral en grado leve a moderado, donde la
insuficiencia puede modificarse al desaparecer la hipertension intracavitaria en el ventriculo
izquierdo. Los hallazgos de este estudio muestran que este fendmeno es real, modificando
la presion intracavitaria que promovio la desaparicion de la insuficiencia mitral y la
remodelacion del tejido miocardico.

Eny observé en116 pacientes con diferentes grados de insuficiencia mitral funcional una
regresion de la insuficiencia en la mayoria de los pacientes posterior a remplazo valvular
aortico aislado, sin impacto en la morbilidad ni en la sobrevida a mediano plazo. (13) En
este estudio, solo evaluamos pacientes con insuficiencia mitral en grado leve a moderado
sin evidencia de lesién en la valvula, por lo que consideramos que en pacientes con estos
grados de insuficiencia mitral asociados a estenosis aortica que requiere la sustitucion de la
valvula enferma, no es necesario someter al paciente a mayor tiempo de pinzamiento de
aorta, de circulacién extracorporea y de tiempo quirurgico. No obstante, cuando el grado de
insuficiencia es de grado severo, se recomienda la sustitucion combinada de la valvula
mitral con la aortica, debido a que en diversos estudios se ha mostrado el beneficio a
mediano y largo plazo.

Por otro lado, algunos estudios han puesto en duda el beneficio de la sustitucion aortica
sobre la remodelacion del musculo cardiaco, argumentando algunos estudios que la
remodelacion es minima, recomendando que la sustitucion aortica debe realizarse antes de
qgue la masa ventricular sea extrema, aunque no se ha encontrado a la fecha el punto de
corte que indique la ausencia de remodelaciéon del musculo cardiaco. En este estudio
observamos una reduccion de la masa del tejido ventricular a los 6 y 12 meses del
seguimiento postoperatorio, evaluado por el IMV, grosor septal, masa ventricular y grosor
de la pared posterior, mostrando la existencia de la remodelacion ventricular, lo cual invita a
realizar estudios especificos que identifiquen las condiciones anatdomicas preoperatorias
susceptibles de remodelacion ventricular. En este sentido, la sustituciéon de la valvula
aortica enferma mostr6 en este estudio una probabilidad de remodelacion inversa del
ventriculo izquierdo y de la desaparicion de la insuficiencia mitral en los 6 meses
postoperatorios. (RR= OR de 12.37 IC 95% 1.56-97.90).

En suma, los hallazgos de este estudio muestran que en pacientes con enfermedad aortica
que ameritan sustituciéon de la valvula y que son portadores de insuficiencia mitral funcional
en grado leve a moderado, no es necesario someterlos a un procedimiento adicional para la
sustitucion de la valvula mitral, puesto que se incrementa el tiempo quirurgico, el tiempo de
pinzamiento de aorta y de circulacion extracorporea, lo cual ha mostrado en diversos
estudios que se incrementa la morbilidad y mortalidad.
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CONCLUSIONES

La sustitucidon de la valvula aortica reduce la presion interna del ventriculo izquierdo y
permite la remodelacién de la masa ventricular, con efecto positivo en el comportamiento
hemodindmico de la vdlvula mitral, reduciendo el grado de insuficiencia cuando en el
preoperatorio se muestra en grado leve-moderado.
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