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7. Insuficiencia cardiaca derecha
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Definiciones

or pulmonale (CP). En 1963, laOrgani-
' zacion Mundia de la Salud lo definio

como: «La hipertrofia del ventriculo de-
recho (VD) queresultade enfermedades que af ec-
tan la estructura y/o la funcién del pulmén; ex-
cepto cuando estas alteraciones sean € resultado
de enfermedades que afecten primariamente el
lado izquierdo del corazon (enfermedad cardiaca
congénita, valvular, etc.)».*® Recientemente,’®
se hapropuesto la siguiente: «La hipertrofia del
VD, dilatacién, o ambas, debido a hipertension
arterial pulmonar (HAP) como resultado de en-
fermedades que involucran a parénquima pul-
monar, lacirculacién pulmonar o al control ven-
tilatorio».
Como puede verse, los términos utilizados para
referirse @ CP favorecen confusion; [o mismo se
le ha designado estructuralmente (hipertrofia, di-
latacion) o funcionalmente, como disfuncién VD
(DVD),fdladd VD (FVD) oinsuficienciacardia-
cacongestivo venosa (ICCV) y hacen dificil com-
parar estudios al respecto. En estas Guias, € tér-
mino CP serefiereadisfuncién ofaladel VD con
manifestaciones clinicas de insuficiencia cardia-
ca derecha (bajo gasto cardiaco y/o congestion
venosa sistémica) en un cardidpata cuyo proble-
ma causal principal selocalizaen el parénquima
0 en lacirculacion pulmonar

Formas clinicas de presentacion
Existen dos formas de CP: 5° 1) El agudo, que
se refiere ala dilatacion y falla del VD por un
incremento sbito de la presion pulmonar, habi-
tualmente durante un evento de tromboembolia
pulmonar (TEP) masiva, y 2) € crénico, que ocu-
rreen el contexto de HAP crénicamente establ e-
cidaque llevaalahipertrofiay eventual dilata-
ciony falladel VD y escomplicacion dediversas
condiciones clinicas.

Cor pulmonale agudo (CPA)
Ocurre principalmente en el contexto delatrom-
boembolia pulmonar masiva (TEPM) aguda, en

donde la obstruccion stibita de una gran parte
del lecho vascular pulmonar (mayor a 50%) es
la responsable.™*

Otras formas de insuficiencia respiratoria aguda
pueden condicionar HP (SIRPA, ascenso alaal-
titud en sujetos predispuestos, crisis asmética)
gue por regla general es moderada, transitoriay
por ello de poca influencia para remodelar al
VD.

Reconocimiento clinico del problema
La sospechade TEPM debe contemplarse siem-
pre que existan anormalidades graves e inexpli-
cables en los pardmetros hemodindmicos y de
oxigenacion. 11324

Algunas manifestaciones merecen gran aten-
Cion, ya que su presencia sugiere no solo una
oclusion masiva sino que pueden ofrecer in-
formacion para un abordaje de manejo fisio-
patol 6gi camente orientado.'**?* Tal esel caso
del sincope (bajo gasto cardiaco), de disneay
taquipnea subitas de gran magnitud (oclusién
vascular mayor) y de dolor toracico compati-
ble con angina mas que pleuritico. Con una
oclusion vascular mayor el enfermo esta apren-
sivo, con pulso rgpido, débil y filiforme (bajo
gasto), posiblemente ciandtico e hipotenso (hi-
poxemia y bajo gasto). Puede haber palidez,
hipotermia de extremidades y diaforesis fria
(manifestaciones de descarga adrenérgica
asociada); es posible que esta descarga adre-
nérgica esté manteniendo la presion arterial
sistémica. El hallazgo de signos como 2° rui-
do pulmonar (2P) incrementado, impulso pa-
raesternal y soplo de insuficienciatricuspidea
traducen HAP, lo mismo que el ritmo de gal o-
pe traduce cor agudo. Un grado importante
de ingurgitacion yugular traduce aumento
importante en las presiones de llenado de ca-
vidades derechas. Estos hallazgos, junto con
la sintomatologia descrita, refuerzan la sospe-
cha que el enfermo tiene un evento embolico
mayor y hay que actuar con prontitud*? (Ta-
blasl yIl).
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Tabla I. Métodos de estudio del ventriculo derecho.

EG Bautista Bautista y cols.

Método Valoracion Sensibilidad Especificidad  Limitacion
Electrocardiograma M (hipertrofia), F (sobrecargas) M (+), F (+) M (+), F (+) SYE
RX de térax (serie) M (crecimientos) () (%) SYE
Cateterismo derecho F (gasto cardiaco, presiones ++++ ++++ Invasivo
pulmonares y de llenado Aspecto limitado
de cavidades) de la funcién VD
Angiocardiografia M (crecimientos), F (FE) M (++++) M (++++) Invasivo
de contraste F (+++) F (+++) Limitado a
cavidad
Morfologia del VD
Las de la FE
Ecocardiografia M (dilatacion e hipertrofia), M (+++), M (+++) Operador-
F (FE, presiones?, F (+++) F (+++) dependiente
severidad de IT Morfologia del VD
Las de la FE
Medicina nuclear M (crecimiento), F (FE) M (+++) M (+++) Las de la FE
F (++++) F (+++)
Tomografia M (crecimientos) (++++) (++++) Disponibilidad
computada No funcional
Resonancia M (crecimiento e hipertrofia), M (++++) M (++++) Disponibilidad
magnética F (volumen de VD, FE, F (++++) F (++++) Las de la FE

severidad de IT), Masa de VD

Abreviaturas: M = morfologia; F = Funcion; S = Sensibilidad; E = Especificidad; FE = fraccion de expulsion; IT = insuficiencia tricuspidea; + = regular; + =

aceptable; +++ = muy buena; ++++ = excelente. Modificado de referencia 8.

Tabla Il. Métodos diagnésticos potencialmente Utiles en el estudio de la disfuncién del ventriculo derecho.

Método Valoracion

Explora

Ecocardiografia Tridimensional

(anatomia y funcion contractil)

Medicina nuclear

99mTc-sestamibi. SPECT; GSPECT

Morfologia precisa de cavidades,
movilidad segmentaria y presiones
de llenado, perfusion del VD

Perfusion (isquemia) del VD,
viabilidad del VD. Fraccion de
expulsion y de denervacion
simpética del VD

Resonancia magnética Metabolismo de &cidos grasos libres (BMIPP) Adelgazamiento de la pared

Meta lodo Benzil Guanetidina (**1 MIBG)

ECG-gated MRI
Espectrofotometria

Anormalidades
de la movilidad del VD

Modificado de referencia 8.

Tratamiento del Cor pulmonale agudo

INC 1. Oxigeno

INC 1 Lahipoxemiadebeser corregida

Siempre que se documente la hipoxemiay se
conozca 0 no que €l evento precipitante es una
TEPM, debe administrarse oxigeno con el méto-
do y la fraccion inspirada necesarios.11:18.20:4043
Si se requiere, el enfermo debe ser intubado y
asistido con ventilacion mecanica, sin olvidar
los cambios hemodinamicos que pueden ocu-
rrir, como disminucion del retorno venoso.

INC 1. Anticoagulacion
Debe ser inmediata ya que uno de |os objetivos
inmediatos del tratamiento esinterrumpir el pro-

ceso trombodtico. Basta la sospecha clinica fun-
dada, aun sin contar con el resultado de los estu-
dios diagndsticos confirmatorios, parainiciar de
inmediato el tratamiento con heparina, Si No exis-
te contraindicacion formal parasu uso. Laadmi-
nistracién de un bolo de heparina de 5,000 a
10,000 U, seguido de una infusién continua de
1,000 U por hora cumple, en la mayoria de los
casos, con el objetivo de interrumpir el proceso
tromboético y puede hacer la diferencia.t1182040
El uso de las heparinas de bajo peso molecular
(HBPM) en el contexto delaTEPM no estaaln
claramente definido.!!182040

Tratandose de TEPM, sin embargo, lo anterior no
resuelve el problema. La hipotension sistémicao
€l estado de choque secundarios a lafalla ventri-
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Insuficiencia cardiaca derecha

cular (FV D) aguda, como resultado de laobstruc-
cion masiva de la circulacion pulmonar, obligan
aun manejo diferente. El enfermo debe ser trasla-
dado alaUCI o a area en donde se pueda hacer
unavigilancia cercana con monitoreo hemodiné
mico que ayuden aresolver laemergencia. 1t14202

Soporte hemodinamico es una medida funda-
mental paradisminuir lamortalidad inmediataen
TEPM y éstase debe al resultado delas alteracio-
nes hemodinamicas. En sujetos previamente sin
dafio cardiopulmonar, mas que por e grado de
HAP establecido, el deterioro hemodinamico en
TEPM esta condicionado por FVD aguda.

Asi, € apoyo a VD incluye tres lineamientos
fundamentales que deben ser aplicados de ma-
nerainmediatay simultaneay orientados por un
monitoreo preciso.1t121418.2040

* Disminuir laposcargadel VD

e Mangjo éptimo del volumen intravascular

e Mantener, atodacosta, lapresion arterial sis-
témica(PAS)

Disminuir la poscarga ventricular
derecha

INC1

Existen intervenciones universalmente acepta-
das como son: 1) la correccién de la hipoxemia,
para revertir la potencial vasoconstriccion hi-
poxicaexistentey, 2) el uso de tromboliticos. Si
lostromboliticostienen un lugar en el tratamien-
to delaTEP, es precisamente en el enfermo con

TEPM, en donde su indicacién resulta inobjeta-
b| e. 11,18,20,40,44,46

INC 2

Por razones diversas, no todos |os pacientes son
candidatos para TF o, a pesar de su uso, puede
no resolverse lacondicion clinica. Por ello exis-
ten otras estrategias orientadas a disminuir la
poscarga ventricular derecha; tal esel caso dela
embolectomia quirdrgica o no quirdrgica. Aun-
gue existen estudios clinicos en favor de estos
procedi mientos,2°4"48 |a evidencia es incomple-
tay, en todo caso, su aplicacion esta limitada a
pocos centros.

INC 3 Mangjo éptimo del volumen
intravascular

La administracion de volumen a aumentar la
presion circulatoria media sistémica (PCMS)

S1-63

puede ser un recurso inicial Gtil en un enfermo
con TEP y compromiso hemodinamico (hipo-
tensién). Sin embargo, dicha intervencién
debe ser cautelosa, ya que, ante un VD desfa-
Ileciente y dilatado, los méargenes de seguri-
dad son muy estrechosy se corre facilmente el
riesgo de sobrecarga de volumen, hecho que
agravarialadilataciény con ello, sin duda, la
FVD.11,20,51

Esdificil establecer unareglaen cuanto alacan-
tidad y lavelocidad del volumen ainfundir; cada
caso debe ser individualizado y la respuesta
monitorizada, idealmente con presién venosa
central (PVC), lapresion capilar pulmonar (PCP)
y € GC, y cautelosamente analizada.'*?°%? La
PVC debe ser mantenida entre 15-20 cm H,0O.
Recordar que con un VI restringido por un VD
dilatado, fenémeno deinterdependencia, la PCP
puede estar elevada aun cuando la precarga de
dicho ventriculo esté disminuida. En este senti-
do, puede tenerse unaidea de la PCP transmural
si restamos de la PCP obtenida la PVC (PCP-
PVC).

Mantener a toda costa la presion
arterial sistémica

INC 2 Norepinefrina — Arterenol

Existe también suficiente evidencia experimen-
tal que sefiala laimportancia de la presion arte-
rial sistémica (PAS) para mantener la funcion
ventricular, en el contexto del incremento agu-
do delaposcargadel VD.11128646° Desde 1956 se
reconocio que la supervivencia de un enfermo
con TEPM dependia del mantenimiento de la
presion adrtica para proveer un flujo coronario
adecuado al VD bgjo estrés.”
Lanorepinefrina (NE) parece ser |la droga vaso-
presorade eleccién para quienestienen TEPM y
estado de choque.'77 | a NE es un estimu-
lante de receptores alfa-adrenérgicos que indu-
ce vasoconstriccion sistémica (arterial y veno-
sa). Lavasoconstriccién arterial aumentalaPAS
y favorece el gradiente de perfusion coronariay
con ello mejoralaisquemiadel VD, "2 [aveno-
constriccion aumentalaPCM Sy favoreceel gra-
diente para retorno venoso. Ademas, la NE au-
mentalacontractilidad cardiaca por efecto sobre
losreceptores beta-1;+7 Lafuncion del VD me-
jora como resultado del aumento de la presion
de perfusion coronaria, del aumento en €l retor-
no venosoy asi como del aumento dela contrac-
tilidad cardiaca.™ " En modelosde TEPM, laNE
mejoralaPAS, el GC, laRVPy lapresiondeVD
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comparada con grupos controles.>™* En el mo-
delo de choque producido por la embolizacién
de coagul os autdlogos,* sobrevivieron todos los
animales tratados con norepinefrina, mientras
que fallecieron los controles y los tratados con
volumen e isoproterenol. La norepinefrina ha
producido el beneficio hemodinamico mas con-
sistente’6117 de todas las drogas vasoactivas
empleadas en TEPM experimental. La epinefri-
na ha mostrado también ser efectivaen €l trata-
miento de choque, complicando una TEPM.™
Su estudio, ain en el ambito experimental, no
ha sido muy extenso.

También se ha estudiado, aunque menos, la do-
pamina que posee efectos beta a dosis modera-
dasy alfaadosisaltas; parece ofrecer un benefi-
ciosimilar a denorepinefrina.'**! Lataquicardia
que produce es un factor limitante.

INC 4 | soproterenol

El uso del isoproterenol en TEPM tiene efectos
predominantemente beta-adrenérgicos que resul -
tan en un aumento de la contractilidad cardiaca
y pueden promover vasodilatacion. Con estefar-
maco, sin embargo, se ha descrito la aparicién
de fallaventricular como resultado de un incre-
mento desmedido en la demanda miocérdica de
oxigenoy delareduccion delaPAS, queresulta
en hipoperfusién coronariay cerebro-vascular.®
En conjunto, los datos experimentales sefialan
que el uso del isoproterenol no es apropiado ni
recomendado para el tratamiento de TEPM con
inestabilidad hemodinamica severa.

INC 2 Dobutamina

La dobutamina vasodilata la circulacion sistémi-
ca (efecto beta-2) y la pulmonar, aumentala con-
tractilidad cardiacay disminuye las presiones de
Ilenado en cavidades derechas, |a dobutamina
aumentael GCy disminuyelaRVP sin modificar
significativamente la PAS.** Comparado con no-
repinefring, la dobutamina ha sido asociada con
un aumento en el consumo de oxigeno por el mio-
cardio y un aumento en e flujo sanguineo coro-
nario. Tiene ademas € riesgo de disminuir laoxi-
genacion al alterar la relacion V/Q.** Como
corolario podemos sefialar que la dobutamina es-
tarfaindicada en pacientes con TEP normotensos
0 con minima hipotension moderada, mientras
que la NE debe ser utilizada en pacientes con
choque.*™ La combinacion de dobutamina y
de norepinefrina puede estar indicada en algunas
situaciones y merece mayor evaluacion.

EG Bautista Bautista y cols.

INC 4 Amrinona

Laamrinona actla a través de dos mecanismos
capaces de afectar la circulacion pulmonar, la
inhibicion de fosfodiesterasalll y laalteracion
del transporte de calcio, |o que resulta en efec-
tosinotropicos negativosy predominantey casi
exclusivamente vasodilatadoras.'”™ Nueva-
mente, al igual que con el isoproterenal, la ad-
ministracion de un solo agente sin propiedades
vasoconstrictoras, a un enfermo con profunda
hipotensién causada por una TEPM es poten-
cialmente peligrosa.

INC 3 La colocacion de un filtro en vena
cava inferior (VCI) interrupcién de VCI

en TEPM

Si fracasael tratamiento anticoagulante parapre-
venir recurrencia, a igua que la existencia de
complicaciones o contraindicaciones paralaan-
ticoagulacién, son indicaciones inobjetables
paralacolocacion de un filtro que interrumpala
circulacion de trombos a través de la vena cava
inferior hacia los pulmones, 11182040

Aunque no existen estudios prospectivos, lasola
existenciade TEPM pudiera ser indicacion para
lainterrupcion de VCI; en estas condiciones la
situacién hemodinamica es tan precaria que una
nueva embolia, por pequefia que sea, pudiera
terminar con unavida. La colocacion profil acti-
cadeunfiltro se harecomendado también enlos
operados de embolectomiapulmonar. Delamis-
ma manera, la colocacion profilactica del filtro
puede estar indicada en pacientes con factores
de riesgo persistentes o con extensa trombosis
venosa profunda residual 11182040

Losfiltros disponibles actualmente cumplen sa-
tisfactoriamente con el requisito de no interferir
de maneraimportante con €l retorno venoso (Ta-
blalll).

El problema de la TEP submasiva

Identificar al enfermo con TEP masivay colapso
circulatorio y confirmarlo no es dificil si se to-
man en cuenta |os factores de riesgo, las mani-
festaciones clinicas descritas y se cuenta con €l
ecocardiogramay algun otro método confirma-
torio de trombosis venosa profunda (TVP) y de
TEP. Este enfermo estaen FVD y de no estable-
cer €l tratamiento adecuado casi seguramente
fallecera en las siguientes horas. Un mayor pro-
blema es identificar y manegjar a enfermo con
TEP submasiva; definida ésta, como aquella si-
tuacion en donde existe aln estabilidad hemo-
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Tabla Ill. Tratamiento de Cor pulmonale agudo.

S1-65

Tratamiento Intervencién No. ECC Evidencia INC
Correccion de hipoxemia Oxigeno: pn-VM - 1
Anticoagulacién inmediata Heparina 1 1
Soporte hemodinamico Carga de volumen Experimental 3
Volumen 6ptimo; evitar deplecion Arterenol-dobutamina Experimental 2
Mantener PAS

Disminuir poscarga de VD Terapia fibrinolitica 1 1

Intervencionismo

(contraindicacién para TF) NC

Interrumpir vena cava Filtros

NC

Abreviaturas: ECC: estudios clinicos controlados; pn: puntas nasales; VM: ventilacion mecénica; PAS: presion arterial sistémica; TF: terapia fibrinolitica; NC:

no controlado.

dindmica pero hay datos de DV D.'-*2° Confor-
me a planteamiento fisiopatol6gico de FVD, €l
enfermo con TEP submasivatiene riesgo eleva-
dodeevolucionar deDVD aFVD enlassiguien-
teshoras o dias, con lo que incrementa su riesgo
de muerte. El problemaescémoidentificar DVD
de maneraciertay temprana. El método mas es-
tudiado es el ecocardiograma. Los resultados de
varios estudios, entre ellos el ICOPER,* han se-
fialado que los enfermos con DVD ecocardio-
gréfica, a pesar de una aparente estabilidad he-
modinamica inicial, pueden desarrollar choque
cardiogénico y estan en riesgo de muerte duran-
te su estancia hospitalaria. 1118536407677 | os sig-
nos ecocardiograficos de DVD son ladilatacion
de cavidades derechas y de la arteria pulmonar,
lahipocinesiade VD, el aumento de larelacion
de diametro VD/VI, el movimiento septal para-
ddjico con desplazamiento del tabique interven-
tricular alaizquierday lainsuficienciatricuspi-
dea. Un signo ecocardiogréafico temprano de DVD
es la disfuncion regional en la pared libre del
VD.” Recientemente se ha sefialado la poten-
cial utilidad del uso de marcadores de dafio mio-
cardico como las troponinas T o 1,7°% o de mar-
cadores humorales de DVD como el péptido
cerebral natriurético (BNP).8

Laestratificacion de estasituacion de DVD seria
bajo el supuesto de que este tipo de enfermos de
riesgo alto pueden beneficiarse con latrombdli-
sis, 0 laembolectomia, ademas de |a anticoagu-
lacion intensiva. Mientras laindicacion de tera-
pia trombolitica para el grupo con TEPM e
inestabilidad hemodinamica (choque o hipoten-
sién) es un hecho aceptado!18204045 |g indica-
cion de esta opciodn terapéutica para €l grupo
con DVD y estabilidad hemodinamica es moti-
Vo de controversia 404546

Tabla IV. Clasificacién etiolégica del cor pulmonale
cronico.

« Enfermedades que causan hipoxemia
e Parénquima pulmonar anormal
« Enfermedad pulmonar obstructiva
cronica, neumopatia intersticial difusa,
bronquiectasias, fibrosis quistica
¢ Parénquima pulmonar normal
(Hipoventilacion)
« Sindrome de apnea de suefio,
alteraciones del control ventilatorio
y de caja toracica, neuromusculares
y obesidad
« Enfermedades que causan obstruccion vascular
« Hipertension arterial pulmonar idiopatica
y formas asociadas de hipertension arterial
pulmonar (Colagena, anorexigenos,
cortocircuitos, infeccion por VIH, etc.)
« Tromboembolia pulmonar crénica
» Otras formas de arteritis

Cor pulmonale crénico (CPC)

El CPC es resultado de: 1) Enfermedades que
cursan con hipoxemiay 2) Enfermedades que
cursan con obstruccion arterial vascular pulmo-
nar.9,10,82,83

Dentro de las enfermedades que cursan con hi-
poxemiael gjemplo tipico eslaenfermedad pul-
monar obstructivacrénica (EPOC), mientras que
en aquellas que cursan con obstruccion vascular
el giemplo tipico es la hipertension arterial pul-
monar primariao idiopatica (HAPI)1*108 (Tabla
IVyV).

Tratamiento del CPC en las
enfermedades asociadas a hipoxemia
INC 1 Oxigenoterapia

La correccion del CPC del EPOC con la oxige-
noterapia continua y la mejoria de la ventila-
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Tabla V. Diferencias clinicas y hemodinamicas del cor pulmonale de
acuerdo a etiologia.

Cor pulmonale croénico

Asociado a Hipoxemia Obstruccién vascular
Ejemplo clinico EPOC HAP Idiopética
Intercambio gaseoso  Hipoxemia-hipercapnia Normal
Instalaciéon de HP Crénica Crénica
Severidad de HP Leve-moderada Severa
Gasto cardiaco Normal-alto Bajo
Ventriculo derecho Hipertrofia-dilatacion Hipertrofia
Manifestacion clinica  Congestién Bajo gasto
Implicacion pronéstica Cuestionable Definitiva
Tratamiento Oxigenoterapia Vasodilatador/
largo plazo antiproliferador

Tabla VI. Tratamiento de cor pulmonale crénico asociado a hipoxemia.

Tratamiento Intervencion No. ECC Evidencia INC
Oxigenoterapia Oxigeno por 2 1
a largo plazo pn: 16-24 h
Broncodilatadores 3 agonista Experimental 3
Digital No como Experimental
inotropico de VD
Falla izquierda NC 2
o0 arritmia SV
Diurético Espironolactona NC 3
(uso cauteloso)
Flebotomias Contraindicada NC
Vasodilatadores Contraindicada NC
sistémicos

Abreviaturas: ECC: estudios clinicos controlados; pn: puntas nasales; SV: supraven-
tricular; NC: no controlado.

cion con broncodilatadores sefidla la importan-
cia de la necesidad de correccion del trastorno
del intercambio gaseoso en la génesis de esta
formade CP.

INC 3 Broncodilatadores

Si bien a algunos broncodilatadores beta-adre-
nérgicos (terbutaling) se les ha atribuido efecto
benéfico sobre la funcién ventricular, su efecto
final es dificil de separar del ocasionado por la
mejoria en la ventilacion.®108

INC 2 Digital

Ladigital puede estar indicada si existe eviden-
cia de falla izquierda o alteraciones del ritmo
cardiaco susceptibles a este farmaco.

INC 4 Digital
Como inotrépico positivo para ventriculo de-
recho.

EG Bautista Bautista y cols.

INC 4 Vasodilatadores
El uso de vasodilatadores tradicionales no esta
justificado.

INC 3 Diuréticos
Uso cauteloso, espironolactona.

Tratamiento del CP en las condiciones
asociadas a obstruccién vascular
(Tabla Vil)

El tratamiento delafallaventricular derechaaso-
ciada a condiciones que conllevan sobrecarga de
presion por obstruccion o dafio vascular predo-
minante difiere y depende del contexto clinico.

HAP idiopatica y formas asociadas

Las intervenciones farmacol 6gicas disponibles
intentan aliviar la obstruccion vascular pulmo-
nar y disminuir laposcargadel VD aumentaday
con ello atenuar la FVD como un objetivo se-
cundario. En la HAP se ha demostrado tanto la
deficiencia de mediadores vasodilatadores y an-
tiproliferadoresy un aumento de mediadores que
son vasoconstrictores y proliferadores. El con-
cepto terapéutico ha evolucionado del anterior
empleo de solo vasodilatadores, a uso actual de
vasodilatadores que a mismo tiempo son anti-
proliferadores.®”

Prostanoides

El [legar asaber quelosenfermoscon HAP idio-
patica tenian déficit de prostaciclina,® %1% con-
dujo a intento de administrar este compuesto
en formacronica

INC 1 Epoprostenol

El primer farmaco empleado fue € epoproste-
nol, un andlogo de prostaciclina de administra-
cion 1V continua. Los resultados fueron muy
buenos y fue el primero en ser aprobado por la
Food and Drugs Administration (FDA) para el
tratamiento de la HAP a demostrar un impacto
no sélo en lamejoria de la calidad de vida sino
también en lasupervivenciadelos enfermos. 10102

INC 2 Treporstenil
Para uso subcutaneo (treprostinil).

INC 2 lloprost inhalado
INC3 Iloprost intravenoso

INC 3 beroprost oral.®
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Tanto el treprostinil como el iloprost han mos-
trado beneficio en la capacidad para realizar
esfuerzo fisico de los enfermos (caminata de
los 6 minutos) en estudios controlados. Los pros-
tanoides ejercen su accidn vasodilatadora y
antiproliferadora a través de su segundo men-
sajero, el AMP-c.

Antagonistas de receptores de
endotelina

El conocimiento de que los enfermos de HAP
tenian exceso de endoteling, % |levd a em-
pleo de sus antagonistas.

INC1 Bosentan

El bosentan, es un antagonistadual delos recep-
tores (A y B) enlacélulade masculo liso valvu-
lar (CMLV).87%8107 Administrado por viaoral, es
el mas empleado en el tratamiento sobre la base
de los buenos resultados obtenidos en los estu-
dios controlados.®”1

INC 2 sitaxsentan, INC 3 ambrisentan®1®
Ambos bloqueadores selectivos de |os recepto-
restipo A de la endotelina; estudios muy avan-
zados sobre el blogueo selectivo de receptores
A pretende en breve dejar libre al receptor tipo
B, bajo el concepto de que la activacion de este
receptor al nivel delacélulaendotelial promue-
ve vasodilatacion. Los resultados preliminares
son satisfactoriosy son cuando menos similares
a los obtenidos con € blogueo dual %1%
Inhibidores de fosfodiesterasa. Los enfermos
con HAP tienen déficit relativo de Oxido nitrico
(ON).&"1% Masaln el ON gjerce su efecto vasodi-
latador a través de su segundo mensajero, el
GMP-c y éste es constantemente degradado por
lafosfodiesterasa-5 (FD-5).8”

INC 1 Sildenafil

El sildenafil es un inhibidor efectivo de la FD-
5879110 En ¢l estudio més reciente,*° tres dife-
rentes dosis de sildenafil fueron utilizadas (20,
40,y 80 mg tresveces a dia) y los resultados, al
menos en la caminata de los 6 minutos, mostra-
ron que las 3 dosis ofrecen mejoria en la capaci-
dad fisica, igualmente efectivas y superiores al
placebo.

Otras intervenciones

INC 3 Trasplante pulmonar

El trasplante pulmonar revierte también de ma-
neraefectivalaFVD en laHAP.%111112 Ademas
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de la relativa dificultad técnica y la evidente
poca disponibilidad de érganos, la utilidad del
trasplante pulmonar estalimitada por €l rechazo
crénico del 6rgano injertado que eventual y fre-
cuentemente se presenta en la forma de bron-
quiolitis obliterante y que disminuye de manera
considerable la supervivencia a largo plazo.

INC 2 Septostomia interatrial

La septostomia interatrial es un procedimiento
especificamente enfocado al alivio inmediato
de lafalla ventricular de estos enfermos.®2% El
beneficio funciona y de sobrevida®!#1 pue-
de ser resultado de la demostrada descompre-
sién del VD y delamejoriadelafuncion ventri-
cular derecha.®?5> Mejora el gasto cardiaco
sistémico a aumentar el cortocircuito venoarte-
rial y con ello, laprecargadel VI (Tabla VII).

Otros farmacos empleados en el
manejo de laFVD en HAP

INC 3 Anticoagulacion

Todos los enfermos con HAP idiopética o aso-
ciada deben recibir anticoagulantes en ausencia
de contraindicacién formal. Su indicacién esta
basada en la evidencia histoldgica de la dismi-
nucién de latrombosis in situ que juega un pa-
pel en la fisiopatologia'y en el mantenimiento
delaHAP. Laevidenciade su potencial utilidad
clinica, sin embargo, esta basada en andlisis re-
trospectivos. Lametacon estosfarmacos es man-
tener un INR alrededor de 1.5a2.0.%

INC 3 Diuréticos

En fases avanzadas de FVD con sintomas de con-
gestion venosa severa, € empleo de diuréticos se
justificaen lareduccion delosfendmenosdeinter-
dependencia ventricular que incrementan las pre-
siones de llenado del VI y favorecen la hiperten-
siénvenocapilar (HV CP) (disneay ortopnea) y por
su capacidad para mejorar la tension parietal del
VD en cardidpatas con insuficiencia tricuspidea
concomitante y sobrecarga de volumen. En casos
de congestién venosa grave pueden requerirse do-
sis dtas de diuréticos de asa de Henle solos 0 en
combinacion. Siempre debe vigilarse muy de cer-
cala posihilidad de deplecién de volumen (caida
de precarga) y de dteraciones del equilibrio elec-
troliticos que serian del etéreos.®92%

INC 3 Digoxina
Ladigoxina puede producir un incremento leve
del gasto cardiaco en reposo (aproximadamente
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Tabla VII. Evidencia de la eficacia de las intervenciones terapéuticas en HAP.

Tratamiento No. de ECC Evidencia Aprobado
Calcioantagonistas 5 (NC) C (INC 3)

Epoprostenol 3 A (INC 1) EUA, CE, Canada
Treprostinil 2 B (INC 2) EUA

lloprost inhalado 1 B (INC 2) CE, Australia
lloprost (V) 1 (NC) C (INC 3) Nueva Zelanda
Beraprost 2 B (INC 3) Japon

Bosentan 2 A (INC 1) EUA, CE, Canada
Sitaxsentan 1 B (INC 2)

Ambrisentan 1 (NC) C (INC 3)

Sildenafil 2 A (INC 1) EUA, CE
Septostomia interatrial ~ Multiples (NC) C (INC 2)

Trasplante Multiples (NC) C (INC 3)

Anticoagulantes 3 (NC) C (INC 3)

Diurético - C (INC 3)

Digoxina - C (INC 3)

Oxigeno - C (INC 3)

Abreviaturas: NC: No controlados; EUA: Estados Unidos de Norteamérica; CE: Comunidad Europea.
Modificado de Referencia 98.

del 10%) con una reduccion significativa de
norepinefrina circulante, 1o que puede atenuar
la activacion neurohumoral y retrasar la progre-
siéndelafallaventricular derecha. Asi, mésque
como inotrépico positivo, su indicacion escomo
modulador del equilibrio simpético-vagal. Las
arritmias supraventriculares que tienen un pro-
fundo efecto deletéreo en la funcion cardiaca
global de estos cardidpatas, constituyen también
una indicacion precisa para € uso del medica-
mento.%82% Cabe sefialar que para ninguna de
las intervenciones farmacol 6gicas antes sefidla-

EG Bautista Bautista y cols.

das existe evidencia sustentada en estudios cli-
nicos controlados.

El tratamiento en otras formas de CP
por sobrecarga de presion
Losenfermoscon HAPYy sindrome de Eisenmen-
ger tienen ya de suyo el beneficio del cortocir-
cuito de derecha a izquierda y no es frecuente
gue desarrollen FVD apesar delasobrecargade
presion. ¥ En nuestra opinion, el beneficio de
los nuevos farmacos para el tratamiento de la
HAP en esta poblacion no esta aln completa-
mente demostrado. Otrasintervencionesterapéu-
ticas frecuentemente usadas en este grupo de
enfermos como el uso de anticoagulantes o de
flebotomias son controvertidas y no deben em-
plearse de maneraindiscriminada.’ Del mismo
modo, el beneficio potencial de la oxigenotera-
piaalargo plazo en esta condicion hasido cues-
tionado recientemente por nuestro grupo.241%
El tratamiento delaHPy delaFVD secundariaa
tromboembolia pulmonar crénica es completa-
mente diferente.12” E| tratamiento de esta en-
tidad es obligadamente quirdrgico atravésde la
endarterectomia pulmonar, un procedimiento
gue es ain de riesgo elevado para mortalidad
perioperatoria pero que en los sobrevivientes
revierte la FVD y mejora de manera impresio-
nante la calidad de vida y la supervivencia de
los pacientes.’?1?” Aunque no existen estudios
prospectivos y controlados, la endarterectomia
tiene evidencia l.
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