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Editorial
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VIH como factor de riesgo cardiovascular, cardiometabolico y de diabetes.

;qué deben saber los cardidlogos?

VIH as a cardiovascular, cardiometabolic and diabetes risk factor. What should cardiologists

know?
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Es conocido que la infeccién con el virus de la inmu-
nodeficiencia humana (VIH) duplica el desarrollo de en-
fermedades cardiovasculares (ECV), incrementa el riesgo
cardiometabolico (RCM) y la diabetes'***. Una vez que se
suprime efectivamente la replicacion viral del VIH en
las personas que reciben la terapia antirretroviral (TAR),
surge una oportunidad de cambiar el enfoque hacia la pro-
mocién general de la salud y la prevencion de las ECV'34,

Las complicaciones cardiovasculares son actualmente
una causa principal de morbilidad y mortalidad en la po-
blacién infectada por el VIH?*#5, Es poco probable que
estas complicaciones sean la presentacion inicial del VIH/
SIDA! Sin embargo, es importante que los médicos en
general y los infectélogos, los cardidlogos y el resto del
equipo de salud en particular, estén conscientes de que
las personas con VIH (PVIH) tienen riesgos elevados de
sufrir ECV que van desde el infarto del miocardio hasta la
muerte stbita, pasando por la insuficiencia cardiaca, mio-
cardiopatia dilatada, endocarditis, pericarditis y arritmias
entre otros, ver detalles (Tabla 1)%%%7,

No existen signos o sintomas patognomonicos de
la complicacién cardiovascular de la infeccién por VIH/
SIDA!. Los PVIH presentan signosy sintomas tradiciona-
les de compromiso CV si ocurren complicaciones’.

La enfermedad cardiovascular asociada al VIH tiene su
origen en una compleja red de interacciones de factores
asociados al virus, el huésped y la TAR®. Sin embargo, se
ha vuelto cada vez mas evidente que la viremia, la desre-

TABLA 1.

Complicaciones cardiovasculares de la infeccion por VIH
¢ Enfermedad Arterial Coronaria

o Pericarditis

® Miocarditis

e Insuficiencia Cardiaca

® Afectacion cardiaca por tumores relacionados con el SIDA
® Trombosis y Embolismo

¢ Aneurisma Arterial

* Cardiomiopatia dilatada

¢ Endocarditis

¢ Hipertension Pulmonar

e Vasculitis

e Arritmias

® Muerte Stbita

gulacién inmune y la inflamacion relacionadas con el VIH
son los principales impulsores del riesgo cardiovascular
asociado al VIH, junto con los factores de riesgo cardio-
vascular tradicionales como la hipertensién arterial, la dis-
lipidemia, el tabaquismo y la diabetes'*®.

El tratamiento apropiado debe basarse en un equilibrio
entre los riesgos / beneficios, y en el conocimiento de los
mecanismos fisiopatoldgicos involucrados (Tabla 2)'*°.

La enfermedad de las arterias coronarias es el proble-
ma cardiovascular mas estudiado en las personas que

Autor para correspondencia: Dr. Ivan Mendoza. Sierra Maestra, Facultad de Ciencias, Caracas 1040, Distrito Capital, Venezuela.

e-mail: imivanjm@gmail.com
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TABLA 2.

Mecanismos de la aterosclerosis en la infeccién por VIH
¢ Inflamacion

e Disfuncién Inmunolégica

¢ Disfuncién cardiometabélica

e Estado protombotico

* Efectos secundarios del TAR

¢ Infecciones oportunistas

® Mayor prevalencia de factores de riesgo cardiovascular

viven con el VIH; sin embargo, se sabe menos sobre
otras afecciones clinicamente relevantes de ECV, como la
insuficiencia cardiaca, la enfermedad cerebrovascular, la
muerte subita cardiaca, las enfermedades pericardicas y la
hipertensién pulmonar'>%7.

La presencia del sindrome cardiometabdlico (SCM) y el
riesgo para diabetes en pacientes VIH han sido subesti-
mados. Las anomalias de la homeostasis de la glucosa son
frecuentes en los individuos infectados por el VIH. E1 SCM
también es un problema comun entre las PVIH®*1%!1, Dife-
rentes factores de riesgo pueden contribuir al desarrollo
de este sindrome. Se ha publicado que la edad, el sexo, el
peso, el sedentarismo, la circunferencia abdominal, la dis-
lipidemia, la diabetes, el tabaquismo, el propio VIH, los
medicamentos de TAR, y otras comorbilidades como la hi-
pertension, podrian contribuir a la incidencia, patogénesis
y progresion del SCM en PVIH!!!, Por lo tanto, identificar
estos factores de riesgo y monitorear su incidencia podria
brindar mejores resultados en estas personas'*°. Las con-
secuencias clinicas dependen en gran medida del momen-
to de la deteccidn, asi como el acceso a modalidades de
diagndstico y medidas de tratamiento'>. Se necesitan con
urgencia estrategias para mejorar las adopciones de tera-
pias preventivas de enfermedades cardiovasculares entre
las personas que viven con el VIH?*. Es aqui que adquiere
gran valor el estudio de Villamizar que se publica en este
numero de la Revista de la Federacién Argentina de Car-
diologia, sobre la enfermedad cardiometabdlica y detec-
cién de diabetes en pacientes con VIH".

Las enfermedades cardiometabolicas son una de las
principales causas de morbilidad y mortalidad relaciona-
das con el VIH; sin embargo, en los paises con una alta car-
ga no se realizan pruebas de deteccion sistematicas®'?1!,
En este sentido, son relevantes los hallazgos del estudio de
Villamizar, especialmente para los investigadores que tra-
bajan en el tema del VIH, diabetes, y SCM. También, para
la prestacion de servicios de calidad y buenos resultados de
tratamiento en entornos clinicos™.

En el estudio de Villamizar se pudieron investigar los
factores de riesgo cardiometabdlicos a través de los crite-
rios del ATP-III, y la puntuacion de riesgo para diabetes
segun el FINDRISC, en una cohorte latinoamericana de
PVIH, buscando correlacionar las caracteristicas inmuno-
légicas y clinicas de estos pacientes, con la presencia o au-

sencia de diabetes®!*111213141516 En este estudio los PVIH
presentaron una mayor frecuencia de riesgo de diabetes
moderado o severo, por lo que es pertinente considerar
los factores de riesgo cardiovascular y particularmente
el riesgo para el desarrollo de diabetes en pacientes con
VIH™. Esto es muy importante considerando que las reco-
mendaciones de tratamiento del VIH debe extenderse a la
prevenciéon de enfermedades cardiovasculares mediante
el diagnoéstico, manejo y control apropiados’>*.

Las puntuaciones de riesgo de diabetes son herramien-
tas ttiles para identificar a las personas con VIH en ries-
go de padecer esta enfermedad, como son la puntuacién
finlandesa de riesgo de diabetes (FINDRISC), y el indice
glucosa-triglicéridos'®'31>77. Las guias clinicas sobre el
VIH recomiendan detectar aquellos pacientes en riesgo de
desarrollar o que padecen de diabetes y abordar los facto-
res de riesgo implicados; sin embargo, atin no se ha esta-
blecido el método éptimo para identificar a las personas
con VIH en riesgo de desarrollar diabetes®*.

Dada la ausencia de vacuna por la gran variabilidad
genética del virus VIH y capacidad de mutacién, se debe
investigar periddicamente la salud cardiovascular en todo
paciente sobreviviente de infeccién por VIH** Se debe
cambiar el paradigma de los PVIH, que siguen la terapia
antirretroviral y no el tratamiento para enfermedades car-
diovasculares comoérbidas®.

En conclusion, la prevencion de las enfermedades car-
diovasculares es una parte fundamental del tratamiento
habitual de los individuos con infeccién por el VIH.
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En primer término saludo y felicito a los autores por
este trabajo, destacando su labor en cirugia de minima in-
vasion mitral y aortica, que son tema de interés y analisis
en la actualidad. Derivado del planteamiento metodolo-
gico, aparentemente sugiere una cohorte de casos, pero
muestra diferencias importantes entre los grupos mini-es-
ternotomia (155 casos) vs. Toracotomia lateral derecha (45
casos). El uso del término “Complicaciones”, compromete
el trabajo a un estudio de cohorte, y a un analisis estadis-
tico de riesgo relativo (OR y RR), ya que se ponderd de
forma preoperatoria el riesgo respiratorio por escala de
Torrington y Henderson, y riesgo ARISCAT.

La exposicion es sin duda el tipo de técnica quirargica
empleada, lo es mas adecuado a los estudios de cohorte,
donde ocurren o no las complicaciones, y por ende, la
fuerza de asociacion entre las mismas, que en este caso
la hipo-ventilacién es el mecanismo fisiopatoldgico, por el
que incurren las atelectasias, y el derrame pleural. Es por

eso que evidenciar el tipo de estrategias analgésicas em-
pleadas, asi como el tipo de ventilaciéon durante el trans-
operatoria (Uni vs. Bi-lumen), en conjunto con el analisis
de las escalas de dolor, forman los elementos y variables
mas adecuados para el analisis de las complicaciones res-
piratorias en este tipo de cirugia.

La mortalidad observada del 4.5%, atin en pacientes
con Euro-Score log II de 2.8, se muestra ligeramente mas
alta que por estereotomia vs. experiencia mundial; sin em-
bargo los autores no elaboran o discuten al respecto, lo
cual surge como una aportacién fundamental, ain en pro-
gramas que estan forjando experiencia al respecto.

En conclusién debo decir que los autores pronto logra-
ran una buena muestra de pacientes, que en conjunto con
la adecuada metodologia, y un andlisis estadistico afin,
podremos observar en el futuro conclusiones que van mas
alla de la descripcion.
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Nuevas metas terapéuticas en el tratamiento de las dislipemias:
colesterol no HDL y remanentes de colesterol

New therapeutic goals in the treatment of dyslipidemia: non-HDL cholesterol and remnant
cholesterol.
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Recibido el 27 de Febrero de 2024 El c-no-HDL es un potente indicador de las lipoproteinas ricas en apoB, su determinacion
Aceptado después de revision es mucho mas sencilla, no requiere el ayuno para cuantificarlo, sin estar influido por la cifra de
el 28 de Febrero de 2024 triglicéridos, y es un excelente marcador de colesterol aterogénico, con una mejor correlaciéon con
www.revistafac.org.ar el riesgo cardiovascular que el cLDL. Los pacientes con alto riesgo de dislipidemia aterogénica
la estrategia de considerar el c-no-HDL como un objetivo primario estd permitida, porque incor-
Los autores declaran no tener pora el riesgo de origen lipidico mejor que el cLDL y porque es mas factible que la determinacién
conflicto de intereses. de apoB. El objetivo terapéutico del c-No-HDL es agregar 30mg/dL al valor objetivo de cLDL cal-

culado, en la poblacién general se mantienen niveles éptimos de c-no-HDL menor de 130 mg/dL.
Un paciente considerado de muy alto riesgo, el cLDL objetivo es menor a 55mg/dL, asi su c-no-
HDL no debe superar los 85mg/dL. El colesterol no HDL se convierte en un excelente indicador
de la totalidad de colesterol aterogénico. Y es un objetivo terapéutico primordial en individuos

Palabras clave: con dislipidemia aterogénica. La evidencia disponible hasta el momento muestra el beneficio de
Dislipidemia, agregar eicosapentanoato de etilo a los pacientes con elevacién del colesterol no-HDL bajo tra-
colesterol no HDL, tamiento 6ptimo con estatinas, para la reduccion del riesgo cardiovascular. Los fibratos pueden
estatinas. considerarse en pacientes con hipertrigliceridemia extrema.

New therapeutic goals in the treatment of dyslipidemia: non-HDL cholesterol
and remnant cholesterol.

ABSTRACT

Non-HDL-C is a powerful indicator of lipoproteins rich in ApoB. Its measurement is much
simpler, it does not require fasting to quantify it, not being influenced by triglyceride levels, and
it is an excellent marker of atherogenic cholesterol, with a better correlation with cardiovascular
risk than LDL-C. In patients in high risk of atherogenic dyslipidemia, the strategy of considering
non-HDL-C as a primary objective is allowed, because it incorporates the risk of lipid origin bet-
ter than LDL-C and because it is more feasible than measuring ApoB. The therapeutic objective of
non-HDL-C is to add 30 mg/dL to the calculated LDL-C target value; in the general population,
optimal non-HDL-C levels of less than 130 mg/dL are maintained. In a patient considered in
very high risk, the target LDL-C is less than 55 mg/dL; thus their non-HDL-C should not exceed
85 mg/dL. Non-HDL cholesterol becomes an excellent indicator of total atherogenic cholesterol.

Keywords: And it is a primary therapeutic objective in individuals with atherogenic dyslipidemia. Evidence
Dyslipidemia, available to date shows the benefit of adding ethyl eicosapentaenoic acid to patients with eleva-
non-HDL cholesterol, ted non-HDL cholesterol under optimal treatment with statins, for reducing cardiovascular risk.
statins. Fibrates may be considered in patients with extreme hypertriglyceridemia.
INTRODUCCION cién de riesgo con el incremento de lipoproteinas con alto

Esta establecido como impacta de forma negativa el  contenido de triglicéridos y con la disminucién del coles-
colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad (cLDL) terol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL), que
en la salud cardiovascular. De igual forma existe asocia- unidas potencian su efecto. Hasta el momento los objeti-

Autora para correspondencia: Dra. Maxima Mendez-Castillo. Calle Francisco Prats Ramirez #714, El Millon. Santo Domingo. Reptiblica Dominicana.
Zip Code 10149. e-mail: drammendez18@gmail.com
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vos terapéuticos se han centrado en la reduccién de ries-
go cardiovascular disminuyendo el cLDL y se ha dejado
a un lado las demas particulas, sin embargo, evidencias
recientes se enfocan en estos nuevos aspectos en el manejo
de las dislipidemias.

DEFINICION COLESTEROL NO HDL.

El colesterol no HDL (c-no-HDL) ofrece una panora-
mica del estatus dislipidémico del paciente y su balance,
representa todo el poder aterogénico de las lipoproteinas.
Constituye la suma de cLDL, colesterol lipoproteina (a),
cVLDL y de los remanentes de colesterol. En la practica
diaria es factible su calculo, el c-No-HDL es la resta del
cHDL al colesterol total, no necesita ayuna para su medi-
cién y es de bajo costo (Figura 1)

¢c-NO-HDL = colesterol total - c-HDL!

IMPACTO C-NO-HDL EN LA ATEROSCLERO-
SIS Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR.

La aterosclerosis es un proceso complejo, inflamatorio
y multifactorial, que utiliza como materia prima el coles-
terol para su génesis. La elevacion de los niveles de trigli-
céridos representa el incremento de ciertas lipoproteinas
ricas en triglicéridos como los quilomicrones, su tamafio
le impide el paso a intima arterial, y esto no representa-
ria amenaza directa al riesgo cardiovascular. Sin embargo,
cuando inicia el metabolismo lipidico quedan remanentes
de colesterol que si tienen la capacidad de penetrar en el
espacio intimal, unirse a la matriz de coldgeno y sin ser
oxidadas, ser capturada por los macréfagos para formar
las células espumosas, favoreciendo al desarrollo y pro-
gresion de la placa de ateroma (Figura 2). Estas particulas
remanentes también propician disfuncion endotelial, efec-
to procoagulante por activacién plaquetaria e inhibicién
de la fibrinolisis, potenciando la inflamacién vascular®

Asi como las particulas de cLDL y aquellos lipidos ri-
cos en triglicéridos inician y promueven los fenémenos
aterogénicos, otros factores aceleran dicho proceso, entre
ellos la hipertensién arterial, diabetes mellitus, tabaquis-
mo, factores genéticos/familiares, descenso de cHDL y la
inflamacion sistémica. En tal sentido, la prevencion de en-
fermedad aterosclerdtica inicia con el control de los nive-
les de colesterol aterogénicos. El objetivo terapéutico del
c-No-HDL es agregar 30mg/dL al valor objetivo de cLDL
calculado, en la poblacién general se mantienen niveles
optimos de c-no-HDL menor de 130 mg/dL. Si un pacien-
te es considerado de muy alto riesgo, el cLDL objetivo es
menor a 55 mg/dL, asi su c-no-HDL no debe superar los
85 mg/dL'?.

Desde los estudios Framingham, se ha observado el
incremento de riesgo cardiovascular conforme aumentan
los valores de triglicéridos y dicho riesgo no se modifi-
ca al ajustar los niveles de cHDL y c-no-HDL. El estudio
PROVE-IT TIMI 22, demostré que no solo bajar el cLDL
<70 mg/dL era importante en la reduccion de eventos car-

[
Colesterol

!—l—\

LDL
LDL + LP(a}

ApoB ¢ c-no-HDL

Apo Ai

FIGURA 1
Marcadores de dislipidemias. Colesterol no HDL.

Lipoproteinas
Anti-Aterogenicas

FIGURA 2
Colesterol aterogénico.

diovasculares mayores, si no también valores de triglicéri-
dos menor de 150 mg/dL disminuye de forma significativa
la tasa de recurrencia de eventos®*. El estudio SPARCL, en
pacientes con enfermedad cerebrovascular previa, mostrd
un mayor descenso en el riesgo de recurrencia de ictus
cuando los niveles de cHDL eran mas altos, independien-
temente de las cifras de cLDLS.

Los pacientes con especial interés en el riesgo residual
de eventos a pesar de los niveles de cLDL son los diabé-
ticos, pacientes con obesidad visceral, enfermedad renal
cronica y sindrome metabdlico, los cuales presentan dis-
lipidemia aterogénica con incremento de triglicéridos,
descenso de cHDL, aumento de particulas LDL pequefias
y densas y remanentes de colesterol®”. En el grupo de pa-
cientes con sindrome metaboélico se hace mas relevante la
consideracion de las lipoproteinas aterogénicos como el c-
no-HDL, con una mejor prediccion de riesgo que el propio
cLDLS. Estos pacientes incrementan el riesgo cardiovascu-
lar dos o tres veces que la poblacién general. Utilizar el
cLDL en este grupo infraestima el riesgo, no evidenciando
el poder aterogénico del c-no-HDL.
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Puntos finales primarios Puntos finales secundarios

Hazard ratio, 0.75 (95% CI, 0.68-0.83)
P<0.001

Hazard ratio, 0.74 (95% CI, 0.65-0.83)

----- P<0.001

Placebo o+**"
Placebo .+

Icosapent ethyl

Pacientes con eventos

Afios de randomizacién

FIGURA 3
Resultados del estudio REDUCE-IT".

COLESTEROL NO HDL Y REMANENTES: IM-
PORTANCIA E IMPACTO EN EL RIESGO CAR-
DIOVASCULAR

El calculo del c-No-HDL y remanentes en las poblacio-
nes descritas, en la que prevalece los estados de resisten-
cia a la insulina, en donde la elevacién de los triglicéridos
(sindrome metabdlico, obesidad visceral, prediabetes o
diabetes) la elevacién del colesterol no HDL tiene el ma-
yor poder predictor, lo que apoya la idea que se debe em-
plear también como objetivo terapéutico, asociado a las
elevaciones de las lipoproteinas ricas en triglicéridos’. Es
también importante en el tratamiento del llamado riesgo
residual persistente, por ejemplo en pacientes con enfer-
medad cardiovascular aterosclerética o post infartados y
particulas ricas en triglicéridos elevadas, a pesar de tra-
tamiento con estatinas a dosis altas y/o asociados a eze-
timibe, PCSK9 o con icosapento de etilo como demostrd
el estudio REDUCE-IT, como el objetivo de reduccion de
eventos cardiovasculares (Figura 3)".

RECOMENDACIONES DE LAS GUIAS SOBRE
LAS MEDICIONES DE C-NO-HDL

EL método utilizado para reportar el c- LDL mas comun
es través de mediciones directas del mismo o utilizando la
férmula de Friedewald para calcularlo, pero en paciente
con triglicéridos elevados y en casos de c- LDL bajo es-
tos métodos pierden precisién y es donde exactamente el
c- No-HDL determina mejor el riesgo cardiovascular aso-
ciado a las concentraciones de Apo B, la cual guarda una
mayor correlaciéon con el numero total de lipoproteinas
aterogénicas’.

Un estudio realizado en Dinamarca con 23.657 pacien-
tes en prevencién secundaria, con c-LDL bien controlado,
el c-No-HDL demostré ser un marcador para detectar pa-
cientes que enfrentan un alto riesgo residual de eventos
cardiovasculares aterosclerdticos y muerte’. Otro metaa-
nalisis que incluyé 302.430 paciente sin enfermedad car-
diovascular previa, y que involucro 68 estudios, evidencid
que el c-NO-HDL, incluso luego del ajuste de otras varia-
bles, era un factor de riesgo para cardiopatia isquémica.

Es por ello por lo que las directrices reconocen que el c-
no-HDL es un marcador mas preciso para identificar esas
particulas aterogénicas®. En la guia del 2018 de la Ameri-
can Heart Association es recomendacién Clase I Nivel de
evidencia B la medicién del C-No HDL en adultos mayo-
res de 20 afos para estimar eficientemente el riesgo car-
diovascular™.

El consenso de Dislipidemia de la Sociedad Canadiense
de Cardiologia del 2021 recomienda utilizar c-no-HDL y
ApoB sobre cLDL en pacientes con TG nivel >132 mg/dI'.
Ademas, recomiendan la medicién de ¢ No HDL y el Apo
B para cribado, seguimiento y modificacién de terapia hi-
polipemiante’. En cuanto a la guia conjunta de la European
Society Of Cardiology junto a la European Atherosclerosis
Society (ESC/ EAS) para el manejo de la dislipidemia del
2019 reconoce que, teniendo en cuenta la posible inexacti-
tud del LDL-C en la dislipidemia, pacientes con Diabetes
Mellitus o niveles altos de triglicéridos y en pacientes con
niveles bajos de LDL-C, la medicién tanto de ApoB como
de no-HDL-C es recomendado como parte del analisis de
lipidos de rutina, para la evaluacién de riesgos en pacien-
tes con triglicéridos plasmaticos elevados'.

El consenso de expertos de terapias No Estatinas para
reducir el colesterol LDL en el tratamiento del riesgo de
enfermedad cardiovascular aterosclerética de la American
College of Cardiology del 2022, también considera el calculo
del c-No HDL en su estrategia para estratificacién de ries-
go y para fines de reajustes terapéuticos, y ademas reco-
mienda no superar los 85 mg/ dl en pacientes de alto ries-
go cardiovascular en prevencién secundaria, y menos de
100 mg/dl en pacientes de menor riesgo cardiovascular®.

NUEVAS EVIDENCIAS TERAPEUTICA PARA
EL MANEJO DEL COLESTEROL NO-HDL Y RE-
MANENTES DE COLESTEROL

Desde el estudio ACCORD se mostro beneficio adicio-
nal del uso de los fibratos en pacientes con triglicéridos
superiores a 200 mg y cifras de HDL menores de 34 mg/
dL en pacientes tratados con estatinas, siendo evidente en
ambos grupos, con reduccion similar de C-LDL y signifi-
cativa reduccion de triglicéridos (P<0.001), pero fue solo
este subgrupo que obtuvo reduccién del punto final pri-
mario’. La brecha terapéutica quedo abierta, en el estudio
PROMINENT evalué pemafibrato, modulador selectivo
de los receptores PPARa, en 10,538 pacientes con trigli-
céridos en ayunas de 200 a 499 mg/dl y C-HDL < 40mg/dl
durante 3.4 afios; aunque las cifras de triglicéridos fueron
26% menores en el grupo de tratamiento (189 Vs 254 mg/
dl) no hubo diferencias entre los remanentes de colesterol
ni de C-HDL. La Apo C-III se redujo de 15 mg/dl de cifras
basales a 11 mg/dl durante el seguimiento, la Apo B se in-
crementé discretamente de 90 a 93 mg/dl. Los resultados
en los puntos finales fueron neutros, discretamente mas
elevados en los que recibieron tratamiento activo®.

Al estudiar a los esquimales de Groenlandia, Dyerberg
y sus colaboradores se percataron de la baja incidencia de
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enfermedades cardiovasculares y autoinmunes en estas
poblaciones, de su menor reactividad plaquetaria, y de su
patrén lipidico antiaterogénico. En 1978 publico, junto con
el Dr. Salvador Moncada y otros autores un articulo pivote
sobre el papel protector de los acidos grasos omega-3 (w-
3), en especial el acido eicosapentaenoico, en la ateroscle-
rosis y trombosis’®. Desde entonces los acidos grasos de-
rivados del pescado han sido estudiados en poblaciones
extensas, en general con buenos efectos en prevencion pri-
maria pero menor efecto en personas de mayor riesgo car-
diovascular o de prevencién secundaria, particularmente
después del advenimiento de las estatinas. En el estudio
ASCEND se estudiaron 15480 pacientes diabéticos sin evi-
dencias de enfermedad cardiovascular en dos brazos, que
recibieron 840 mg de w-3 (460 mg de eicosapentaenoico
y 380 mg de docosahexaenoico) o 1 gr de aceite de oli-
va durante 7.4 afios sin diferencia entre los grupos (8.9%
n-3 vs 9.2% placebo, P=0.55)". En el estudio VITAL fueron
estudiadas 25871 personas durante 5.3 afios, evaluando 1
gr de w-3 (460 mg eicosapentaenoico y 380 mg de docosa-
hexaenoico) y 2000 U de vitamina D3 vs placebo en disefio
multifactorial 2 x 2, con 386 eventos en los asignados a w-3
y 419 en el grupo placebo (P=0.24)".

De Caterina sefala “vias ortodoxas” y “vias novedo-
sas” sobre el metabolismo y mecanismos de accién de los
w-318. La comprensién de estas “vias novedosas” ayuda
a entender el efecto beneficioso del eicosapentanoato de
etilo (EPE) en 8179 pacientes con enfermedad cardiovas-
cular establecida, o en pacientes diabéticos de alto riesgo,
con triglicéridos en ayuno de 150-499 mg, con cifras de
colesterol LDL entre 41 y 100 mg bajo tratamiento con es-
tatinas, distribuidos aleatoriamente a 2 gr de EPE cada 12
horas vs placebo. Los triglicéridos se redujeron 44.5 mg/
dl mas que en el grupo placebo (19.7%), el colesterol LDL
aumento 3.1% con EPE vs 10.2% de incremento con place-
bo, y reduccion absoluta en el punto primario de eventos
cardiovasculares de 4.8% (P<0.001). Ochenta de estos pa-
cientes fueron estudiados por angiotomografia coronaria
secuencial, observdndose reduccién de 17% del volumen
de las placas aterosclerdticas no calcificadas con EPE e in-
cremento de 109% con placebo®.

CONCLUSION

El colesterol no HDL se convierte en un excelente in-
dicador de la totalidad de colesterol aterogénico. Y es un
objetivo terapéutico primordial en individuos con dislipe-
mia aterogénica. La evidencia disponible hasta el momen-
to muestra el beneficio de agregar eicosapentanoato de eti-
lo a los pacientes con elevacion del colesterol no-HDL bajo
tratamiento 6ptimo con estatinas, como se evidencio en el
estudio REDUCE- IT para la reduccién del riesgo cardio-
vascular®. Los fibratos pueden considerarse en pacientes
con hipertrigliceridemia extrema para reducir el riesgo de
pancreatitis.
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El déficit de hierro es considerado una comorbilidad que puede contribuir a la progresioén
de la enfermedad vascular pulmonar afectando el pronéstico de ésta. En hipertensién arterial
pulmonar se ha demostrado que se relaciona con empeoramiento de la capacidad funcional,
bienestar fisico y calidad de vida, incluso en algunos estudios aumentando la mortalidad de
manera significativa. Si bien es un tema controvertido, ensayos recientes consideran como po-
sible blanco terapéutico a la deficiencia de hierro, ya que su restitucion mejoro la capacidad de
ejercicio, calidad de vida y remodelacién del ventriculo derecho.

Iron deficiency: an emerging comorbidity in pulmonary hypertension.

ABSTRACT

Keywords:

Iron deficiency — Hepcidin — Trans-
ferrin saturation — Functional capaci-
ty — Right ventricular remodeling

— Ferric carboxymaltose.

Iron deficiency is considered a comorbidity that can contribute to the progression of pulmo-
nary vascular disease, affecting its outcome. In pulmonary hypertension, it has been shown to be
related to worsening functional capacity, physical wellbeing and quality of life, even in some stu-
dies significantly increasing mortality. Although it is a controversial topic, recent trials consider
iron deficiency as a possible therapeutic target since its replacement improved exercise capacity,
quality of life and remodeling of the right ventricle.

INTRODUCCION

deteccion de comorbilidades frecuentes y potencialmente

La hipertension arterial pulmonar (HAP) es una forma
rara y grave de hipertensiéon pulmonar (HP) que afec-
ta predominantemente a una poblacién joven, con alta
morbilidad y mortalidad. En su fisiopatologia juega un
rol fundamental la disfuncién endotelial que provoca re-
modelacién vascular de la microcirculacién pulmonar, lo
que conduce a un aumento de la resistencia vascular pul-
monar, hipertrofia y dilatacién del ventriculo derecho e
insuficiencia cardiaca derecha'.

En los ultimos 20 afios, los numerosos avances en la
comprension de la patogenia de la HAP han contribuido
al desarrollo de estrategias de tratamiento que han me-
jorado la evolucién de los pacientes. A pesar de ello, el
prondstico de la HAP sigue siendo pobre, por lo que la

corregibles, como la anemia y el déficit de hierro (DH),
estan tomando relevancia.

El hierro es un componente fundamental y necesario
para el adecuado funcionamiento de todos los sistemas y
organos, cumpliendo sus funciones en diversos procesos
metabdlicos, como la eritropoyesis, funciéon mitocondrial,
transporte de oxigeno, metabolismo del musculo esquelé-
tico y del miocardio, sistemas inmunoldégico y nervioso,
respuesta inflamatoria y metabolismo de los lipidos, ente
otros.

Se estima que el DH se encuentra presente en 50% de
los pacientes con insuficiencia cardiaca (IC) y presenta una
prevalencia muy variable (3-70%) entre los pacientes con
HAP>**, Ensayos recientes han demostrado que es un ob-
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jetivo terapéutico importante en pacientes con IC con frac-
cién de eyeccion reducida (ICFEr). Su presencia en HAP
se asocia con una reduccion de la capacidad de ejercicio,
bienestar fisico y de la calidad de vida.

El objetivo del presente articulo es revisar los datos
disponibles de estudios epidemiolodgicos y clinicos sobre
DH en HAP y presentar las opciones potenciales de in-
tervencion.

METABOLISMO DEL HIERRO

El hierro en un oligoelemento esencial, implicado en
multiples vias bioquimicas cruciales e importantes para el
metabolismo de los tejidos. Ademas de la eritropoyesis, el
hierro esta involucrado en el transporte y almacenamiento
de oxigeno, en la sintesis y degradacién de proteinas, lipi-
dos, y acidos ribonucleicos, asi como en el metabolismo
del musculo esquelético y cardiaco. Es un factor clave en
la funcién mitocondrial y por lo tanto en la produccién de
energia celular.

En el cuerpo humano existe en forma intracelular ferro-
sa (Fe*), y en forma Férrica (Fe*), que es principalmente
extracelular y circulante®.

Una dieta normal contiene 5-6 mg de hierro ¢/1000 Kcal
(aprox. 12-18 mg) de los cuales solo se absorben 1-2 mg.

FIGURA 1
Homeostasis del Hierro.

La homeostasis de este oligoelemento se controla estricta-
mente a través de la absorcion intestinal, ya que no posee
ningtin mecanismo activo de excrecién®.

Una vez absorbido, ya en los enterocitos, el hierro pue-
de exportarse al plasma a través de la proteina de mem-
brana ferroportina o puede almacenarse en la proteina de
almacenamiento ferritina, dependiendo de las necesida-
des del organismo. En circulacion se transporta hacia los
tejidos en estado férrico unido a la transferrina (Figura 1)°.

El transporte del hierro a las células esta regulado por
la expresion de los receptores de transferrina diférrica
(RTf). Cerca del 80% de los RTf se encuentra en la superfi-
cie celular de los precursores eritroides. La concentracion
de RTf soluble aumenta en anemias por déficit de hierro
y también en sujetos con hiperplasia eritroide (anemia he-
molitica, policitemias, talasemias, etc.), mientras que se
encuentra disminuida en pacientes con hipoplasia eritroi-
de (insuficiencia renal crénica, anemia aplasica, etc).

La hepcidina es una hormona sintetizada en el higado,
que actta inhibiendo la absorcién intestinal de hierro y
promueve su acumulacién en depositos reticuloendotelia-
les disminuyendo de esta manera la disponibilidad en los
tejidos diana®.
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Fig 1, Esquema de Homeastasis del Hierra: BMP, prateina morfogendtica dsea; DMTL, transportador 1 de metal divalente; Fe +2, hierro en estado
ferroso; Fe +3, hiereo en estado ferrice; R IL-6, receptor de interleucina 6; HMOX1, hemo cxigenasa 1; GR, giobulo rojo; AT, receptor de transferrina
soluble; SMAD, hijes y madres del Agonista decapentapléjice; SER, Sistemna Reticulosndotelial; STATI, transducter de sefial y activador de [a
transeripeidn 3: 71 transferring;
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Los principales estimulos que disminuyen la expresion
de hepcidina en el higado son las reservas de hierro agota-
das, la hipoxia y la eritropoyesis ineficaz, mientras que la
inflamacion produce el efecto contrario®.

Esta condicion se asocia con déficit en la produccién de
energia, generando una acidificacién precoz del musculo
esquelético y cardiaco, disminuyendo la capacidad con-
tractil de ambos ventriculos durante el ejercicio, lo que se
traduce clinicamente en deterioro de la capacidad funcio-
nal, peor calidad de vida y mayor morbimortalidad inde-
pendientemente de la presencia o no de anemia.

El déficit de hierro puede ser absoluto (DHA) o relati-
vo (DHR). El DHA se caracteriza por el agotamiento de
las reservas de hierro, mientras que el DHR representa
un desajuste entre la demanda de hierro y el suministro
tisular, principalmente debido a la utilizacién y la distri-
bucion del hierro.

DEFINICION DE DEFICIT DE HIERRO

Varios investigadores utilizaron para definir el DH a la
ferremia, ferritina, transferrina y saturacién de transferri-
na (TSAT)*!%!. Otros autores definieron en sus respectivos
estudios al DH por niveles aumentados del RTf soluble, ya
que este marcador en gran medida, no se ve afectado por
la inflamacién*!>%,

En la guia de practica clinica de Hipertension Pulmo-
nar de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC)/ So-
ciedad Respiratoria Europea (ERS) se define el déficit de
hierro de manera similar que en IC, es decir, DHA con
ferritina <100 g/mL y DHR con ferritina de 100-299 ng/mL
con TSAT <20%.

DEFICIT DE HIERRO EN HIPERTENSION
ARTERIAL PULMONAR

Entre los probables mecanismos desencadenantes de
esta carencia se encuentra el estado pro-inflamatorio pro-
pio de la HAP, que produce aumento de la expresién de la
hepcidina, posiblemente relacionado con la sefializaciéon
disfuncional de la proteina morfogénica 6sea (BMP) y su
receptor tipo 2 (BMPR?2), con lo que disminuye la libera-
cién de hierro desde los depésitos y la absorcidn intesti-
nal, como se comentd previamente.

La disponibilidad del hierro podria afectar la hemodi-
namia cardiopulmonar e influir en la respuesta vasocons-
trictora a la hipoxia''®. Recientemente Lakhal y col pro-
pusieron que el DH intracelular en las células de musculo
liso arterial pulmonar conduce a una mayor expresion del
vasoconstrictor enddgeno, la endotelina 1, que es uno de
los principales agentes participes de la fisiopatologia de la
enfermedad".

Existen multiples estudios observacionales relativa-
mente pequenos que demuestran que el DH se correlacio-
na con empeoramiento de la capacidad funcional e inclu-
so la muerte. Ruiter y col, demostraron una prevalencia
del 43% de DH en HAP idiopatica (HAPI) y su presencia
se asocié a una disminucion significativa de la distancia

recorrida en el test de marcha de seis minutos (TM6M),
independientemente de la presencia de anemia'®. Por su
parte, Rhodes y col, describieron que los niveles de RTf so-
luble aumentaron sustancialmente con la gravedad de la
enfermedad, y se correlacionaron de manera significativa
con una disminuciéon de la capacidad funcional (TM6M),
con empeoramiento de la clase funcional (CF) de la OMS
(Organizacién Mundial de la Salud) y peor supervivencia
en comparacién con aquellos sin DH, evaluado por este
método?. La presencia de DH se asocid con peor clase fun-
cional (CF 2 3), un perfil hemodinamico mas desfavorable
(> presion arterial pulmonar media; > resistencia vascular
pulmonar y < gasto cardiaco), aunque sin cambios en la
capacidad funcional (TM6M)*™.

Entre los diferentes subgrupos de HAP precapilar, la
prevalencia de DH es mayor en la asociada a enfermeda-
des del tejido conectivo, mas precisamente a escleroder-
mia (48-69%), asociandose a peor CF, hemodinamia, perfil
de biomarcadores, capacidad funcional y mayor morta-
lidad®"". En el otro extremo se encuentran el grupo de
hipertensién pulmonar tromboembdlica crénica (HPTEC),
en donde la prevalencia del DH es muy baja (4,9-19%)"*.

Recientemente, la definicion clasica de DH, reduccion
de ferritina sin reduccion de TSAT, se asocié con capa-
cidad funcional y calidad de vida conservadas; mientras
definirla s6lo por TSAT < 21% identifico a pacientes con
menor consumo pico de oxigeno y menor distancia en el
TM6M, con mayor remodelado del corazéon derecho y ma-
yor riesgo de mortalidad por todas las causas?.

TRATAMIENTO

Al igual que en insuficiencia cardiaca, la reposicién
oral de hierro es erratica, lograndose que los niveles de
ferritina se eleven solo en el 11% de los pacientes, lo cual
puede deberse al edema gastrointestinal y al aumento de
los niveles de hepcidina. Ademas, en ensayos clinicos de
administracion oral de hierro en insuficiencia cardiaca, se
observo un 40% de eventos adversos, especialmente gas-
trointestinales (sabor metalico, nduseas, vémitos, diarrea,
constipacion).

Vietgen y col demostraron que la administracién de
carboximaltosa férrica (CMF) endovenosa en pacientes
con DH e HAP, mejord de manera significativa la capaci-
dad de ejercicio (aumento neto de 37,8 m en la distancia
recorrida en el TM6M), parametros de hierro y cuestio-
narios de calidad de vida®. Este beneficio fue sostenido
en el tiempo (18 meses) en el estudio publicado por Kra-
mer y col, donde ademas de la mejoria de la capacidad
funcional, se observé disminucién de las rehospitaliza-
ciones, mejoria en la estratificacién de riesgo y seguri-
dad a largo plazo sin eventos adversos graves durante el
seguimiento?.
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TABLA 1.

Dosis de reposicion de carboximaltosa férrica acorde a peso y Hb.
Peso corporal 35kga<70kg
Hb (g/dL) <10 210 - <14
Dosis total de hierro 1500 mg 1000 mg
Administraciéon 1 semana 1000 mg 1000 mg
Administracion 2 semana 500 mg

TABLA 2.
Dosis de reposicion de carboximaltosa férrica acorde a peso y Hb.
Es importante destacar que en aquellos pacientes con necesidad de restric-
cion hidrica, CMF se puede diluir en volimenes de SF atin menores a lo
estipulado.

En infusién maximo 20 mg/kg de peso corporal

Cantidad maxima de Tiempo minimo de

Dosis de hierro

sol fisiolégica al 0.9 % administracion
100 - 200 mg 50 ml Sin limite de tiempo
>200 - 500 mg 100 ml 6 minutos
> 500 — 1000 mg 250 ml 15 minutos

TABLA 3.
Dosis de reposicion de Derisomaltosa acorde a peso y Hb.

Infusion con Derisomaltosa

Hb (g/dL) 35kga<70kg >70 kg
210 1000 mg 1500 mg
<10 1500 mg 2000 mg

ESQUEMAS DE ADMINISTRACION DE HIE-
RRO ENDOVENOSO

Los protocolos que se utilizan para la administracion
endovenosa de hierro son similares a los utilizados para el
tratamiento del DH en IC>.

Enla Tabla 1 se detalla la dosis de hierro carboximaltosa
a administrar segin el nivel de hemoglobina y el peso del
paciente. En la Tabla 2 se presenta el volumen y tiempo de
administracion.

En la Tabla 3 se describen las dosis de hierro derisomal-
tosa de acuerdo al peso y nivel de hemoglobina.

Las principales contraindicaciones para el uso de hierro
EV son:
1. Hipersensibilidad a hierro carboximaltosa o derisomal-

tosa, o a sus excipientes
2. Hipersensibilidad grave conocida a otros productos de

hierro parenterales
3. Anemia no atribuible a déficit de hierro
4. Evidencias de sobrecarga de hierro o trastornos en la

utilizacién

Las precauciones incluyen: infecciones agudas o créni-
cas; alergia conocida a drogas, historia de asma grave, ec-
cema u otras atopias y riesgo incrementado de reacciones
de hipersensibilidad a complejos de hierro parenteral en
pacientes con condiciones inmunes o inflamatorias (lupus
eritematoso sistémico, artritis reumatoidea, esclerodermia).

270 kg
>14 <10 210 - <14 214
500 mg 2000 mg 1500 mg 500 mg
500 mg 1000 mg 1000 mg 500 mg
1000 mg 500 mg
CONCLUSION

La informacién actualmente disponible muestra que
existe una interconexién importante entre la homeostasis
del hierro y la anemia con la fisiopatologia, la progresién
y el pronostico de los pacientes con HAP. Es necesario
definir pardmetros estandarizados para la caracterizacién
apropiada de candidatos potenciales que pudiesen bene-
ficiarse con la administraciéon de suplementos de hierro,
y asi contribuir a disminuir la morbimortalidad de esta
patologia. El primer paso es incorporar la evaluacion ruti-
naria del DH a la préctica diaria en HAP.
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Introduccion: las cirugias cardiacas valvulares son procedimientos frecuentes en Argentina; se
realizan entre 300 a 500 por cada millén de habitantes por afio. Las complicaciones respiratorias
mas frecuentes en los abordajes minimamente invasivos son el neumotdrax y derrames pleurales.

Objetivo: analizar las complicaciones respiratorias en pacientes con cirugias cardiacas valvu-
lares mediante dos abordajes quirtirgicos diferentes.

Materiales y Métodos: se incluyeron 200 pacientes con cirugias valvulares adrtica y mitral
desde marzo de 2021 hasta diciembre de 2022. Los abordajes utilizados fueron miniesternotomia
y toracotomia lateral derecha. Los pacientes fueron ventilados con estrategia protectiva (presion
meseta menor a 30 cm H20O, presion de distension alveolar menor a 15 cm H20 y volumen co-
rriente bajo).

Resultados: el reemplazo de valvula aértica representd el 67% (135/200) de las cirugias valvu-
lares, realizandose por miniesternotomia el 91% (124/135). La cirugia de véalvula mitral se realizo
por toracotomia lateral derecha en el 57% de los casos (32/56). Las atelectasias lobares se observa-
ron en el 8% (13/155) del grupo con miniesternotomia mientras que en el grupo con toracotomia
lateral derecha la incidencia fue del 15% (7/45) (p=0.259). Los derrames pleurales de segundo
grado fueron la complicacién respiratoria mas prevalente, expresada en 24% de los pacientes
(48/200). La estadia sanatorial tuvo una mediana de 6 dias en ambos grupos ([IC 5-8 vs IC 4-9]
p=0,39). La mortalidad observada fue 4,5% (9/200).

Conclusion: El derrame pleural y las atelectasias lobares fueron las complicaciones respirato-
rias mas observadas en los postoperatorios de cirugias cardiacas valvulares por miniesternotomia
y toracotomia lateral derecha respectivamente.

Keywords:

Postoperative complications,
thoracic surgery,

artificial ventilation.

Respiratory complications in heart valve surgery using two different surgical approaches

ABSTRACT

Introduction: Heart valve surgery (HVS) is a procedure frequently performed in Argentina;
between 300 and 500 HVS per million inhabitants per year are performed. The most common res-
piratory complication in minimally invasive approaches are pneumothorax and pleural effusions.

Objective: To analyze respiratory complications in patients with VCS using two different sur-
gical approaches.

Materials and Methods: 200 patients with aortic and mitral valve surgeries were included from
March 2021 to December 2022. The approaches applied were ministernotomy and right lateral tho-
racotomy. Patients were ventilated with a protective strategy (plateau pressure less than 30 cm
H20, driving pressure less than 15 cm H20 and low tidal volume).

Results: Aortic valve replacement represented 67% (135/200) of valve surgeries, and 91%
(124/135) were performed by ministernotomy approach. Mitral valve surgery was performed by
right lateral thoracotomy in 57% of cases (32/56). Lobar atelectasis was observed in 8% (13/155)
in the ministernotomy arm; while in the right lateral thoracotomy arm, incidence was 15% (7/45)
(p=0.259). Second-degree pleural effusion was the most prevalent respiratory complication, mani-
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fest in 24% of patients (48/200). There were no differences in the hospital stay between both arms, with a median
of 6 days ([CI 5-8 vs CI 4-9] p=0.39). Mortality was 4.5% (9/200).
Conclusion: Pleural effusion and lobar atelectasis were the most observed respiratory complications in the

postoperative period of HVS by ministernotomy and right lateral thoracotomy respectively.

INTRODUCCION

Los reemplazos de valvulas cardiacas son procedimien-
tos frecuentes en las cirugias cardiovasculares. En Argenti-
na se estima que se realizan entre 300 a 500 cirugias valvu-
lares por cada millén de habitantes por afio.

En el ano 1961 el Dr. Starr realizé con éxito la primera
cirugia de reemplazo de valvula mitral (RVM) mediante
esternotomia media. Desde entonces, se ha avanzado con
el desarrollo de la técnica y el abordaje quirtrgico; con el
fin de minimizar el traumatismo, acelerar la recuperacion
funcional y acortar la estancia sanatorial. En el afio 1996 se
disefié un nuevo abordaje que cambi6 el paradigma de este
tipo de intervenciones, apareciendo asi la cirugia minima-
mente invasiva®’.

Este nuevo abordaje se posiciona como una novedosa
opcién al mantener similares tasas de morbimortalidad, se-
guridad y eficacia tanto a corto como a largo plazo cuando
se la compara con la esternotomia convencional. Sin embar-
go, esta técnica se asocia a un mayor riesgo de complicacio-
nes respiratorias como neumotoérax y derrame pleural, que
requieren ser intervenidos para su resolucion, con el fin de
no prolongar la estadia sanatorial o llevar a la muerte del
paciente*>.

El objetivo de este estudio es analizar las complicaciones
respiratorias en pacientes con cirugias cardiacas valvulares
mediante dos técnicas quirtrgicas diferentes.

MATERIALES Y METODOS

Se incluyeron 200 pacientes mayores de 18 afios que
ingresaron para cirugia cardiaca valvular aértica (RVA) y
reemplazo de valvula mitral (RVM) en el Instituto Cardio-

vascular de Rosario desde marzo de 2021 hasta diciembre
de 2022 (Figura 1). Se excluyeron pacientes con cirugias
valvulares de urgencia/emergencia, combinadas (cirugia
valvular y revascularizacion miocardica) y reoperaciones.

Los abordajes utilizados para estas cirugias fueron la mi-
niesternotomia y la toracotomia lateral derecha (TLD).

El servicio de cirugia cardiovascular determiné el abor-
daje para cada paciente segtn el tipo de cirugia y antece-
dentes personales.

Se utilizo la calificacion de Torrington y Henderson para
evaluar riesgo de complicaciones respiratorias y el Euros-
core para objetivar el riesgo de cirugia cardiovascular. La
obesidad se defini6 segtin el indice de masa corporal (IMC).

Las complicaciones respiratorias evaluadas fueron: neu-
motdrax por barotrauma, atelectasia lobar, atelectasia masi-
va, derrame pleural grado dos y tres; y neumonia asociada
a ventilacion mecanica (NAVM). Los criterios para NAVM
se definieron seguin la National Healthcare Safety Network
(NHSN). Estos criterios son: infiltrados nuevos o progresi-
vos persistentes en dos radiografias de térax sucesivas, fie-
bre (>38°C), leucocitosis (>12.000 o <4000 leucocitos/mma3) y
nueva aparicion de secreciones purulentas. El neumotorax
y las atelectasias se diagnosticaron con radiografia de térax
anteroposterior. El diagnostico de atelectasia se realizé por
criterios directos (desplazamientos de cisuras interlobares
y pérdida de aireacion), e indirectos (desplazamiento hiliar,
desplazamiento mediastinico, elevacion diafragmatica y es-
trechamiento de espacios intercostales). El tamafio del neu-
motdrax se categoriza segun lo expuesto por Della-Torre y
colaboradores en relacién a la linea medioclavicular®.

Cirugias Cardiacas Totales

269

l—) 69 Cirugias No Valvulares fueron excluidas

Cirugias Valvulares

200

e S {

Miniesternotomia
155 PACIENTES
RVA RVM RVA +RVM
124 24 T

Toracotomia Lateral Derecha

45 PACIENTES
RvaA RVM RWVA + RVM
11 32 2

RVA: Reemplao valvular adrtico
RVM: Reemplazo valvular mitral

FIGURA 1
Flujograma de pacientes con cirugias cardiacas valvulares.
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Los pacientes se incorporaron a una base de datos y se
dividieron segtin el abordaje quirtrgico. Estos fueron ven-
tilados con estrategia protectiva (presiéon meseta menor a
30 cm H2O, presién de distension alveolar menor a 15 cm
H20 y volumen corriente bajo) segun la bibliografia de
referencia. Se utilizaron voliumenes corrientes de 6 a 8 ml/
Kg de peso tedrico ajustando el volumen minuto con la fre-
cuencia respiratoria. Las variables de mecanica respiratoria
analizadas fueron presién de distension alveolar y disten-
sibilidad pulmonar estatica (compliance estatica “Cres”).
La oxigenacion se calculd con el cociente presion arterial
de oxigeno/fraccion inspirada de oxigeno (PaO2/FiO2). Los
datos fueron volcados a una planilla de monitoreo diario.
Se utiliz6 humidificacién pasiva con filtro bacterioldgico
al iniciar ventilacién mecanica invasiva (VMI), y humidifi-
cacién activa a pacientes con sangrado en via aérea, abun-
dantes secreciones y aquellos que transcurrieron al menos
3 dias en VML. El sistema cerrado de aspiracién se utilizd
en pacientes con niveles superiores a 10 cmnH2O de PEEP y
requerimiento de al menos 5 aspiraciones diarias. La ven-
tilacién no invasiva (VNI) postextubacion se utilizé en for-
ma preventiva con los pacientes que tenian mas de 7 dias
con VMI, pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva
cronica (EPOC), IMC> 30, pacientes con sindrome de ap-
nea/hipopnea obstructiva del suefio (SAHOS), o cuando
haya desarrollado hipercapnia en la prueba de ventilacion
espontanea. La VNI de rescate se aplicé cuando el pacien-
te presentd signos de insuficiencia cardiaca o respiratoria
postextubacion.

Se definié ventilacién mecanica prolongada cuando ésta
persiste mas de 24 horas en forma continua’.

En la sala de recuperacion cardiovascular se utilizan
respiradores Neumovent Graph, Neumovent Graph Net
y Neumovent Graph ts disenados para aplicar ventilacion
mecdnica invasiva y no invasiva.

La informacién se incorpord a una base de datos que
fue analizada con Epi-info 3.5 y Statistix 7. Las variables
continuas con distribucién normal se expresaron como
media y desviacién estandar, y las que no poseian dicha
distribucién, como mediana con rango intercuartilico. El
analisis estadistico de las variables continuas se realizé con
la prueba de la t de Student o el Wilcoxon Rank sum test,
segun correspondiera. Las variables categdricas se expre-
saron como porcentajes y las comparaciones se realizaron
con la prueba de chi cuadrado o la prueba exacta de Fisher.
Todas las comparaciones estadisticas fueron a dos colas y
se consideraron estadisticamente significativos los valores
de p menores a 0,05.

RESULTADOS

Se incluyeron 200 pacientes mayores de 18 afios con ci-
rugia cardiaca valvular (RVA/RVM) desde enero de 2021
hasta diciembre de 2022 (Figura 1). E1 45% (89/200) eran de
sexo femenino. La mediana de edad fue 69 afios (IC 62,5-
74) y la mediana del IMC fue 28 (IC 24-32). E1 33% (66/200)
tenia antecedentes de enfermedad respiratoria, siendo la

TABLA 1.
Poblacién estudiada

Variables Resultado
Edad en anos (mediana, IC) 69 (62,5-74)
Sexo femenino (n, %) 45 (89/200)
IMC (mediana, IC) 28 (24-32)
Tipo de cirugia
RVA (%, n) 67,5 (135/200)
RVM (%, n) 28 (56/200)
RVA +RVM (%, n) 4,5 (9/200)
Antecedentes Respiratorios
Sin antecedentes (%, n) 67 (134/200)
Neumonia/Covid (%, n) 16 (32/200)

Epoc/asma (%, n) 11,5 (23/200)
Puntuaciones de Riesgo
Euroscore (mediana, IC) 2,87 (1,40-4,29)
Torrington y Henderson (mediana, IC) 3(2-4)
Ventilacion mecanica y Circulacion extracorpérea

Tiempo de CEC (mediana, IC) 135 (116-177)

Tiempo de VMI (mediana, IC) 6 (4-12)
Volumen corriente en ml/Kg (media, DE) 6,20 + 0,54
Presion de distension alveolar cm H20 (mediana, IC) 8 (6-10)
PEEP inicial en cm H20 (mediana, IC) 8 (6-10)
Indice de Oxigenacién PaO2/FiO2 (mediana, IC) 222 (174-292)
Colocacion de VMNI postextubacion (%, n) 5 (10/200)
Pacientes reintubados (%, n) 1 (2/200)
Mortalidad (%, n) 4,5 (9/200)

IMC: indice de masa corporal; RVA: reemplazo valvular aértico; RVM:
reemplazo valvular mitral; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
crénica; CEC: circulacion extracorpérea. VMI: ventilacion mecanica invasiva;
PEEP: presion positiva espiratoria. VMNI: ventilaciéon mecénica no invasiva

neumonia y el Covid-19 las mas frecuentes. La calificacién
de Torrington y Henderson tuvo una mediana de 3 puntos
(IC 2-4) (Tabla 1).

El RVA representd el 67% (135/200) de las cirugias val-
vulares, realizandose por miniesternotomia el 92% de las
mismas, con una mediana de 70 afios (IC 63-75). El 28%
(56/200) fueron RVM vy los 9 pacientes restantes tuvieron
cirugia combinada (RVA+RVM) p<0.001 (Figura 1).

La TLD fue realizada en el 22% (n=45/200) de las cirugias
valvulares. E1 RVM represent6 el 71% (32/45) de las mismas,
siendo éste el abordaje de eleccion para la enfermedad de
valvula mitral. Los pacientes con TLD tenian menor IMC
que los pacientes con miniesternotomia (mediana 26 [IC 23-
30] vs 28 [IC 25-32] p=0,03) y eran mas jovenes (mediana
66 [IC 56-71] vs 70 [IC 63-75] afos, p=0,02). Estos tuvieron
mayor tiempo en minutos de circulacién extracorporea
(CEC) en comparacion a la miniesternotomia (181 min [IC
137-219] vs 129 min [IC 114-160], p=<0,001).

En relacién a las complicaciones respiratorias evaluadas,
las atelectasias lobares/masivas se observaron en el 8,4%
(13/155) del grupo con miniesternotomia mientras que en
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Complicaciones respiratorias en
cirugias cardiacas valvulares

MNeumonias
Derrame Pleural
24%

Neumotorax
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Toracotomia Lateral Derecha  m Miniesternotomia

FIGURA 2
Prevalencia de complicaciones respiratorias en postoperatorios
de cirugias cardiacas valvulares.

el grupo con TLD la frecuencia fue mayor (13/45, p=0,259).
Los derrames pleurales de segundo o tercer grado fueron
la complicacién respiratoria mas prevalente, expresada en
24% de los pacientes con miniesternotomia (37/155) y en el
7% del grupo con TLD (3/45) (Figura 2).

En lo que refiere a la VMI, no se encontraron diferencias
entre ambos grupos en variables de mecanica respiratoria
como son la presion de distension alveolar (8 cm H20 [IC
7-10] vs 8 cm H20 [IC 6-9], p=0,81) y distensibilidad pulmo-
nar estatica (42 ml/cm H2O [IC 35-53] vs 40 ml/cmH20 [IC
33-50], p=0,71). Tampoco se encontraron diferencias en oxi-
genacion con indice PaO2/Fio2 al inicio de VMI (225 mmHg
[IC 174-292] vs 206 mmHg [IC 169-288], p=0,47). No hubo
diferencias estadisticamente significativas con el tiempo de
VMI (5 horas [IC 4-10] vs 6 horas [4-16], p=0,27). El 8% de
los pacientes (12/155) con miniesternotomia recibié venti-
lacién mecanica prolongada, mientras que en el grupo con
TLD fueron el 9% (4/45) (p=1,000). Se registraron dos re-
intubaciones entre ambos grupos de pacientes y no hubo
extubaciones accidentales.

En cuanto a la estadia sanatorial, los pacientes con TLD
tuvieron menor tiempo de internacion en sala general que
los pacientes con miniesternotomia, pero ambos grupos tu-
vieron una mediana de 6 dias de internacion total ([IC 5-8]
vs [IC 4-9] p=0,39) (Tubla 2).

Las cirugias realizadas mediante miniesternotomia tuvie-
ron una mortalidad del 6% (9/155); mientras que no hubo
fallecimientos en las realizadas por TLD. Los pacientes falle-
cidos tenian una mediana 69 afios (IC 64-75), 4 de 9 tenian en-
fermedad pulmonar crénica, 6 fallecieron dentro de las pri-
meras 24 horas, 5 de 9 eran mujeres y todos tuvieron shock
cardiogénico refractario.

DISCUSION

Vanoverbeke et al en el afio 2004 compararon resulta-
dos quirurgicos de reemplazos valvulares a través de dos
técnicas diferentes, encontrando una prevalencia de neu-
motdrax del 7,5% para las cirugias realizadas mediante
minimo acceso, y de un 2% para las realizadas a través de

esternotomia®. Estos resultados no fueron estadisticamente
significativos en dicho estudio, y los autores asocian la ma-
yor incidencia de neumotoérax en las cirugias minimamen-
te invasivas a la vision reducida del campo quirargico que
tienen los cirujanos. Una limitacion de esta investigacion es
la cantidad de pacientes descritos, razén por la cual no se
pueden realizar comparaciones cuantitativas. En relacién a
ésta complicacion, no se encontraron diferencias estadisti-
camente significativas en la cantidad de neumotdrax entre
los grupos analizados.

Por otra parte, se encontré mayor presencia de derrame
pleural en los pacientes con miniesternotomia en compara-
cion con aquellos que se sometieron a TLD. Estas disparida-
des observadas podrian atribuirse a la presencia de comor-
bilidades entre ambos grupos, principalmente de EPOC y
neumonia. Es importante destacar que los individuos con
afecciones respiratorias preexistentes o una mayor vulne-
rabilidad podrian aumentar el riesgo de desarrollar com-
plicaciones respiratorias en el posoperatorio. La elevada
tasa de derrame pleural se asocié al abordaje quirtrgico
utilizado, donde la exposicién de las estructuras pueden no
ser visualizadas adecuadamente durante el procedimiento,
como asi también por la respuesta inflamatoria generada
por la injuria. Labidi et al evaluaron la presencia de derra-
mes pleurales en postoperatorios de cirugias cardiacas, en-
contrando una prevalencia del 6,6% en los primeros 30 dias
de realizada la cirugia’. Sin embargo, estas tasas pueden
variar hasta el 63% dependiendo del tipo de cirugia, técnica
quirurgica y perfil del paciente®.

Se pudo observar en esta investigacion la presencia de
un 24% (48/200) de atelectasias, siendo la mas frecuente la
atelectasia del 16bulo inferior derecho. Gomez y cols repor-
taron en el afio 2016 que dentro de las complicaciones pul-
monares mas habituales asociadas a procesos quirurgicos
que requieren anestesia general, se encuentran los derra-
mes pleurales, atelectasias y neumotdrax'. Estos datos es-
tan en concordancia con lo obtenido en esta investigacion.

La prevalencia de neumonia en este estudio fue del 5%
y no se asocié con la mortalidad. Este hallazgo es signifi-
cativo al compararlo con investigaciones previas, donde se
ha documentado un porcentaje mas elevado, alcanzando el
22% de incidencia®. Esta discrepancia observada, puede ser
producto de una menor duracién de la VMI y estadia en la
sala de recuperacion cardiovascular.

En relacion a la estadia sanatorial no hubo diferencia en-
tre ambos grupos quirdrgicos. Ambos tuvieron una mediana
de 6 dias (p=0,39). Esta similitud puede ser consecuencia de
variables no analizadas como el tipo de valvula, anticoagula-
cion y complicaciones cardiovasculares postoperatorias.

El abordaje quirtrgico mas utilizado en las cirugias
cardiacas valvulares es la esternotomia media, que per-
mite una adecuada visualizaciéon del corazon y los gran-
des vasos®. En nuestra institucion se instal6 una tendencia
hacia el uso de cirugias minimamente invasivas desde el
ano 2020. Esta preferencia se debe a resultados subjetivos
hasta el momento que evidenciaban menores tiempos de
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TABLA 2.
Comparativo entre diferentes abordajes quirtrgicos

Variables Miniesternotomia Toracotomia lateral D. Valor de p
Pacientes (n) 155 45

Reemplazo valvular aértico (%, n) 80 (124/155) 11 (5/45)

Reemplazo valvular mitral (%, n) 15 (24/155) 80 (36/45)

Cirugias combinadas (RVA+RVM) (%, n) 5 (7/155) 9 (4/45)

Edad en afios (mediana, IC) 70 (63-75) 66 (56-71) 0,02
Sexo masculino (%, n) 56 (87/155) 55 (25/45) 0,87
IMC (mediana, IC) 28 (25-32) 26 (23-30) 0,03
Antecedentes Respiratorios

Sin antecedentes (%, n) 68 (106/155) 62 (28/45) 0,78
Neumonia/Covid (%, n) 15 (23/155) 20 (9/45) 0,09
Epoc/Asma (%, n) 11 (17/155) 13 (6/45) 0,1
Calificacién Torrington y Henderson (mediana, IC) 3(2-4) 3(2-3) 0,36
Ventilacién mecénica y bomba extracorpdrea

Tiempo de CEC (mediana, IC) 129 (114-160) 181 (137-217) <0,001
Tiempo de VMI (mediana, IC) 5 (4-10) 6 (4-16) 0,27
Volumen corriente en ml (mediana, IC) 379 (323-418) 377 (344-423) 0,53
Volumen corrientes en ml/Kg peso tedrico (media, DE) 6,01 (+0,62) 6,08 (+0,92) 0,76
Presién de distension alveolar cmH20 (mediana, IC) 8 (7-10) 8 (6-9) 0,81
Distensibilidad estatica ml/cm3 (mediana, IC) 42 (35-53) 40 (33-50) 0,71
PEEP inicial en cm H20 (mediana, IC) 8 (6-8) 8 (7-8) 0,79
Indice de Oxigenacién PaO2/FiO2 (mediana, IC) 225 (174-292) 206 (169-288) 0,47
Colocacién de VMNI postextubacion (n, %) 4,5 (7/155) 6 (3/45) 0,32
Pacientes reintubados (n, %) 1(1/155) 2,3 (1/45) 0,93
Complicaciones cardiovasculares

Vasoplejia (n, %) 38,7 (60/155) 40 (18/45) 1
Fibrilacién auricular (n, %) 19 (29/155) 11 (5/45) 0,33
Insuficiencia cardiaca (n, %) 5 (8/155) 9 (4/45) 0,56
Bloqueo Auriculoventricular (n, %) 13 (21/155) 13 (6/45) 1
Taponamiento cardiaco (n, %) 1(2/155) 1(2/45 1
Estadia sanatorial

Estadia en sala de RRCV en dias (mediana, IC) 2(2-3) 2 (2-4) 0,34
Estadia en sala general en dias (mediana, IC) 4 (3-6) 3(2-5) 0,01
Estadia sanatorial (mediana, IC) 6 (5-8) 6 (5-9) 0,39

IMC: indice de masa corporal; Epoc: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; RVA: reemplazo de vélvula adrtica; RVM: reemplazo de valvula mitral;
VMNI: ventilaciéon mecanica no invasiva; PEEP: presion positiva espiratoria; CEC: circulacion extracorpérea; VMI: ventilacion mecanica invasiva; RCCV:

recuperacion cardiovascular

internacién y mayor confort por parte de los pacientes en el
postoperatorio. Hubo mayor cantidad de cirugias de valvu-
la adrtica que de valvula mitral, siendo la miniesternotomia
el abordaje habitual para el RVA y la TLD para RVM. Cabe
destacar que uno de los equipos quirtrgicos de la institu-
cion solo utiliza la esternotomia media convencional y sus
resultados no fueron analizados en esta cohorte, pero seran
utilizados para proximas investigaciones.

En relacién al monitoreo ventilatorio, no se encontraron
diferencias en volumen corriente, presion de distension al-
veolar, PEEP inicial, tiempo de VMI ni en valores de oxi-
genacion inicial con el gradiente PaO2/FiO2. Este hallazgo
era previsible ya que todos los pacientes reciben la misma

estrategia de ventilacion protectiva durante la VMI>'*", Sin
embargo, debemos tener en cuenta que estos resultados tie-
nen la limitacién de ser unicéntricos y contar con una mues-
tra reducida de pacientes.

Al analizar los tiempos de CEC, se observé que el gru-
po con miniesternotomia presentd una duracién inferior a
los pacientes con TLD. Las diferencias observadas pueden
atribuirse al mayor tiempo y complejidad quirtargica que
presenta la TLD.

Los pacientes del estudio tuvieron una calificacion de
Torrington y Henderson con riesgo bajo a moderado. Los
resultados encontrados fueron satisfactorios para este equi-
po de salud, tanto en las complicaciones respiratorias como
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en la mortalidad observada en relacién a lo predicho por
esta calificacion.

La mortalidad esperada segun Euroscore fue 2,87%,
mientras que la mortalidad observada resulté en 4,5%
(9/200). Estos datos se encuadran dentro de valores acepta-
bles segtin la bibliografia, que oscilan entre el 5,3% y 9%+,
Por otro lado, un estudio realizado en el afio 2002 por Bo-
naccorsi y cols en nuestra institucion reflejé una mortalidad
del 3,4% en cirugias valvulares'. No se puede realizar una
valoracién de las diferencias entre ambas investigaciones
debido a las causas multifactoriales que pueden intervenir
en la mortalidad de los pacientes. En esta cohorte, la cau-
sa de fallecimiento en todos los casos estuvo relacionada a
complicaciones cardiovasculares durante el postoperatorio
inmediato o mediato de la intervencién, y no se relaciona-
ron con el abordaje quirargico propuesto, lo cual concuerda
con lo descrito en la literatura médica.

CONCLUSION

Las atelectasias y los derrames pleurales fueron las com-
plicaciones respiratorias mas presentes en los pacientes con
TLD y miniesternotomia, respectivamente. Los neumoto-
rax y la NAVM tuvieron una menor prevalencia.

Reconocimiento
Se agradece a la Dra. Daniela Chilabert por su desinteresada colaboracion.
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Introduccion: la presencia de sindrome metabolico y el riesgo para diabetes en pacientes VIH
positivos ha sido desestimada en Sudamérica.

Objetivos: evaluar la frecuencia de sindrome metabdlico y comparar la estratificacién del ries-
go para diabetes mellitus segun el FINDRISC, en pacientes con infeccion por VIH.

Material y métodos: estudio transversal de 760 adultos infectados por el VIH en el periodo de
Enero de 2016 a Diciembre de 2018. Se evalud la presencia de sindrome metabdlico a través de
los criterios del ATP III, y se examiné la puntuacién de riesgo para diabetes segtin el FINDRISC.
Se correlacionaron datos obtenidos de las historias clinicas. En el analisis estadistico inferencial
se utilizaron como medidas de asociacién las razones de momio. Se evaluaron a las variables
cuantitativas para lo cual se us6 la prueba T de students o Mann-Whitney.

Resultados: la comorbilidad mas frecuente fue el tabaquismo en 66,8%, segundo la hiperco-
lesterolemia (52%), tercero hipertension arterial (32%). Se evidencio que el FINDRISC encontrd
como bajo riesgo en 646 pacientes (85%), moderado en 98 (12.8%) y alto riesgo en 16 (2.2%). La
presencia de carga viral alta y recuento de CD4 bajo menor a 200 células mostré correlacion esta-
distica con un FINDRISC moderado alto.

Conclusiones: el presente estudio mostré una considerada frecuencia de pacientes con mo-
derado y alto riesgo de diabetes en pacientes con infeccién por VIH. Es pertinente considerar los
factores de riesgo cardiovascular.

Keywords:
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Cardiometabolic disease and FINDRISC score in patients with HIV in a South
American hospital

ABSTRACT

Introduction: Introduction: The presence of metabolic syndrome and the risk for diabetes in
HIV-positive patients has been dismissed in South American patients.

Objectives: To evaluate the frequency of metabolic syndrome and to compare the risk stratifi-
cation for diabetes mellitus according to the FINDRISC in patients with HIV infection.

Methodology: cross-sectional study of 760 HIV-infected adults in the period from January
2016 to December 2018. The presence of metabolic syndrome was evaluated through the ATP-III
criteria and the risk score for diabetes was examined according to the FINDRISC. Data obtained
from medical records were correlated. In the inferential statistical analysis, odds ratios will be
used as measures of association. In the case of numerical or quantitative variables, the Student's
T or Mann-Whitney test was used.

Results: The most frequent comorbidity was smoking in 66.8%, second hypercholesterolemia
(52%), third hypertension (32%). It was found that the FINDRISC found low risk in 646 patients
(85%), moderate in 98 (12.8%), and high risk in 16 (2.2%). The presence of a high viral load and
a low CD4 count of less than 200 cells showed a statistical correlation with a moderately high
FINDRISC.
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Conclusions: The present study showed a considerable frequency of patients with moderate and

high risk of diabetes in patients with HIV infection. It is pertinent to consider cardiovascular risk

factors and particularly the risk for the development of diabetes in patients with HIV.

INTRODUCCION

La diabetes tipo 2 es una comorbilidad importante en-
tre las personas que viven con el VIH'. La prevalencia de
diabetes en personas con VIH ha superado la de la pobla-
cion general de (EE. UU), alcanzando el 12% en 2010; sin
embargo, en paises en vias en desarrollo donde la preva-
lencia de VIH es muy elevada, la presencia de diabetes no
ha sido caracterizada adecuadamente?. Ademads, algunos
estudios de cohortes han demostrado una mayor inciden-
cia de diabetes en personas con VIH en comparacién con
aquellas sin VIH**. Los factores de riesgo relacionados con
el VIH, como el aumento de la inflamacién sistémica y la
exposicion a terapias antirretrovirales de forma temprana,
aumentan el riesgo de desarrollar diabetes>®. Existe eviden-
cia de que los factores de riesgo tradicionales, como la edad
cada vez mayor y la obesidad, influyen maés en el aumento
del riesgo de diabetes entre las personas con VIH’. Por lo
tanto, las guias clinicas sobre el VIH recomiendan detectar
a aquellos pacientes en riesgo de desarrollar o que padecen
de diabetes y abordar los factores de riesgo implicados; sin
embargo, ain no se ha identificado el método 6ptimo para
identificar a las personas con VIH en riesgo de desarrollar
diabetes®’.

Las puntuaciones de riesgo de diabetes pueden ser he-
rramientas ttiles para identificar a las personas con VIH en
riesgo de padecer esta afeccion. Por ejemplo, la puntuacion
finlandesa de riesgo de diabetes (FINDRISC) es un cuestio-
nario breve, ampliamente validado, que resulta eficaz para
la deteccion del riesgo de diabetes en la poblacién general'®.
En la poblacion con VIH, FINDRISC ha sido identificado
como una herramienta de deteccion prometedora'’. Los
pacientes con VIH experimentan una alta resistencia a la
insulina debido a 2 causas, el uso de medicamentos anti-
rretrovirales y a la inflamacion sistémica cronica propia de
la enfermedad™. Especificamente, el Modelo de Evaluacién
de Homeostasis de la Resistencia a la Insulina (HOMA-IR),
que mide la relacién entre la glucosa plasmatica y las con-
centraciones de insulina, ha demostrado ser un fuerte pre-
dictor del desarrollo de diabetes en la poblacion general,
pero no en poblacién VIH, razoén por la cual no fue conside-
rada dicha variable en este estudio®.

El objetivo del presente estudio es poder correlacionar
los factores de riesgo cardiometabolicos, y especificamente
el FINDRISC, en una cohorte latinoamericana de pacientes
con diagndstico de infeccién por VIH, buscando correlacio-
nar las caracteristicas inmunolégicas y clinicas de estos pa-
cientes con la presencia o ausencia de diabetes.

MATERIALES Y METODOS
Poblacion de estudio
Los pacientes formaban parte de una cohorte transversal

de adultos infectados por el VIH, los cuales se evaluaron a
través de 1 sistema de puntuacién validado para diabetes
(FINDRISC). Todos los pacientes tenian colesterol total en
ayunas, colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL),
triglicéridos y glucosa plasmatica, niveles de CD4, carga vi-
ral no mayores a 3 meses para el momento de la evaluacién.

Evaluacion de riesgo cardiometabdlico y de diabetes

La frecuencia y factores de sindrome metabdlico se ana-
lizaron mediante los criterios del ATP III'. El riesgo de
diabetes se estim6 para cada sujeto mediante la ecuacion
FINDRISC®.

Analisis estadistico

Las variables cuantitativas se presentan como media +
desviacion estandar o mediana (rango intercuartil) segiin
su distribucion, y las variables cualitativas como porcenta-
jes con intervalos de confianza (IC) del 95%. Un valor de p
< 0,05 se considerd estadisticamente significativo. Todos los
analisis estadisticos de los resultados de la base de datos se
realizaron con el paquete estadistico para las ciencias socia-
les (SPSS para Windows, v.21.1; Chicago, IL).

Consideraciones Eticas

Los aspectos éticos de este trabajo de investigacion se
llevaron a cabo sobre la base de los criterios del Informe
Belmont, ajustados a sus principios de respeto a la persona,
beneficencia y justicia, y la declaracion de Helsinki de la
Asociaciéon Médica Mundial de 1964. Asi mismo, estuvo
sujeto a la legislacion venezolana y su codigo de deontolo-
gia médica de 1985 (actualmente vigente) en su titulo V, ca-
pitulo 4, en lo referente a la investigacién en seres humanos.
Se mantuvieron los mas altos estandares que permitieron el
resguardo de la privacidad e integridad fisica de los partici-
pantes. Mediante consentimiento informado se explicaron
los objetivos de esta investigacion, de igual manera se expli-
c6 detalladamente y en lenguaje claro y comprensible, los
procedimientos que se realizaron y de los riesgos y compli-
caciones inherentes.

RESULTADOS

Entre los 760 pacientes infectados por el VIH, 89 de ellos
(11,7%, IC del 95%: 9,5-14,2) desconocian previamente su
diagnostico. De estos 230 (30,3%, IC del 95%: 27,0-33,7)
estaban en terapia basada en inhibidores de proteasa. La
duracién media de la infeccion por el VIH fue de 107 (67-
153) meses. Un total de 248 pacientes (32,6%, IC del 95%:
29,3-36,1) tenian la categoria C de enfermedad por VIH. La
mediana del recuento de linfocitos CD4 fue de 481 (305-691)
x 10° células / L, y el 63% de los pacientes (IC del 95%: 59,3 a
66,3) tenian cargas virales inferiores a 500 copias por milili-
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tro. Un total de 108 pacientes (14,3%, IC del 95%: 11,8-16,9)
tenian antecedentes familiares de enfermedad coronaria
prematura, 508 (66,8%, 95% IC: 63,4-70,2) eran fumadores.
En la tabla 1 se aprecian los criterios de ATP III aplicados a
la poblacién de pacientes de este estudio.

La frecuencia de pacientes con riesgo para diabetes bajo,
moderado y alto segtin la ecuacién de FINDRISC se mues-
traenla tabla 2.

En la fabla 3 se presenta la correlacién entre los valores
de CD4 menores a 200 células y mayores a estas en compa-
racion con un FINDRISC bajo, moderado o de alto riesgo.

En la tabla 4 se observa la correlacién entre el riesgo FIN-
DRISC en sus 3 categorias en relacion a una carga viral ma-
yor o menor a 100 mil copias.

DISCUSION

La evaluacion global del riesgo cardiometabdlico se ha
convertido en un componente aceptado de las guias cli-
nicas y recomendaciones en medicina cardiovascular. En
este sentido, las diferentes escalas de estimacion del riesgo
cardiovascular global son utiles para identificar a los pa-
cientes "en riesgo". Las puntuaciones de riesgo de diabe-
tes son herramientas sencillas que pueden integrarse en la

TABLA 1.
Criterios de ATP III aplicados a la poblacién de pacientes del
estudio.

Criterios del ATP-III Analisis multivariado

IMC

Elevado 27%
Normal 73%
Tensién arterial

Elevada 32%
Normal 68%
Circunferencia abdominal

Elevada 24%
Normal 76%
Glicemia

Elevada 4,3%
Normal 95,7%
Colesterol total

Elevado 52%
Normal 48%
HDL

Bajo 28%
Normal 72%
Triglicéridos

Elevados 19%
Normales 81%
Género

Masculino 59%
Femenino 41%

atencion rutinaria del VIH para identificar a estos pacientes
con riesgo de desarrollar diabetes. Aunque no existe una
puntuacién de riesgo de diabetes especifica para el VIH,
FINDRISC ya ha sido probado en otras latitudes'.

Se encontro6 que el género masculino fue el mas frecuen-
temente afectado, 52% del total de pacientes; sin embargo,
dicho hallazgo no fue estadisticamente significativo. La
presencia de hipercolesterolemia fue el principal criterio
(52%), seguido de la hipertension arterial en (32%), en ter-
cer lugar niveles de HDL bajos (28%), en cuarto lugar un
indice de masa corporal elevado (27%), en quinto lugar una
circunferencia abdominal elevada (24%), en sexto lugar
tener triglicéridos elevados (19%), y en séptimo y tltimo
lugar tener una glicemia alterada (4,3%), estos hallazgos
concuerdan con lo reportado en otros estudios”.

La presencia de una carga viral mayor a 100 mil copias
fue un factor determinante como indicador de mayor ries-
go, mostrando correlacién estadistica para moderado (p
0.031), y alto riesgo (p 0.025), segin el FINDRISC, estos
hallazgos han sido replicados en otros estudios’. La pre-
sencia de un recuento de CD4 menor a 200 células también
mostro correlacion estadistica con un FINDRISC moderado
(p 0.048) a alto riesgo (p 0.032), lo cual ha sido encontrado

TABLA 2.
Prevalencia de pacientes infectados por el VIH con riesgo bajo,
moderado y alto segtin el FINDRISC.

Riesgo Valores y frecuencias
Bajo 646 pacientes (85%)
Moderado 98 pacientes (12.8%)
Alto 16 pacientes (2.2%)
TABLA 3.

Correlacion entre los valores de CD4 menores a 200 células y ma-
yores a estas en comparaciéon con un FINDRISC bajo, moderado
o de alto riesgo.

Riesgo Valor de p; CD4 Valor de p; CD4
FINDRISC mayor a 200 células menor a 200 células
Bajo 0.125 0.082
Moderado 0.085 *0.048
Alto 0.059 *0.032

*significancia estadistica p < 0.05

TABLA 3.
Correlacién entre el riesgo FINDRISC en sus 3 categorias en rela-
cién a una carga viral mayor o menor a 100 mil copias.

Riesgo FINDRISC L e menora 100 mil copis
Bajo 0.182 0.153
Moderado 0.078 *0.031
Alto 0.062 *0.025

*significancia estadistica p < 0.05
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en estudios de similiares caracteristicas'*?. Estos hallazgos
deben interpretarse a la luz de algunas limitaciones. Debi-
do a que los datos de actividad fisica y consumo de frutas y
verduras no estaban completos en la historia clinica, por lo
cual se utiliz6 el modelo conciso FINDRISC.

CONCLUSIONES

El presente estudio demostrdé que la presencia de crite-
rios de sindrome metabdlico en pacientes con diagndstico
de VIH es realmente alta. La estimacion de riesgo de diabe-
tes en este grupo particular de pacientes puede llegar a ser
subestimado. Se encontrd una alta frecuencia de pacientes
fumadores, siendo el principal factor de riesgo modificable
en la poblacién estudiada en un 66,8%. Son preocupantes
estos valores, puesto que difieren a los encontrados en po-
blacién general. El presente estudio enfatiza la necesidad
de validar las diferentes ecuaciones de riesgo utilizadas
para evaluar la probabilidad de desarrollar diabetes en pa-
cientes infectados por el VIH, teniendo en cuenta los nue-
vos cambios epidemiolégicos relacionados con la infeccién
por el VIH desde la apariciéon de la terapia antiretroviral.
Aunque obtener y mantener el control virologico es el obje-
tivo primordial en estos pacientes, la evaluacion del riesgo
cardiometabolico y de diabetes no debe subestimarse en
esta poblacion durante el proceso de envejecimiento.

Se alienta a grupos de investigacion en Latinoamérica y
otras latitudes a estimar de mejor manera a las poblaciones
con diagndstico de VIH, puesto que a lo largo del tiempo
pueden surgir otras variables que no han sido validadas
en este grupo particular de pacientes, y pueden contribuir
a disminuir la carga de enfermedad cardiometabélica, asi
como los desenlaces adversos que hoy en dia con la intro-
duccién de la terapia anti retroviral altamente efectiva, ha
cambiado el panorama epidemiologico de estos pacientes,
pasando a un segundo plano las infecciones oportunistas y
siendo hoy en dia la cardiopatia isquémica, la enfermedad
cerebro vascular, entre otras, las que mas acarrean mortali-
dad y secuelas en dichos pacientes.
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Objective: this study aimed to compare the impact of physical activity (PA) on improving
exercise capacity (EC), functional capacity (FC), and physical function (PF), as well as its influen-
ce on left ventricle ejection fraction (LVEF) and age (middle-aged, or elderly) in patients with
heart failure (HF).

Methods: this study used five databases namely Embase, MEDLINE, CINAHL, PEDro, Co-
chrane, and additional resources, following PRISMA guidelines. Furthermore, the analysis was
carried out using RevMan 5.4 software.

Results: a total of 27 articles with randomized control trial (RCT) design were included in this
review. PA had a significant effect on increasing EC (SDM: 0.32, 95% CI: -0.01 to 0.65, 12: 82%), FC
(SDM: 0.65, 95% CI: 0.29 to 1.01, 12: 81%), and PF (SDM: 0.36, 95% CI: 0.06 to 0.65, 12: 60%). Addi-
tionally, there was a significant effect on LVEF <45% (SDM: 0.46, 95% CI: 0.23 to 0.69, 12: 80%),
LVEF >45% (SDM: 0.54, 95% CI: 0.32 to 0.76, 12: 45%), elderly patients (SDM: 0.52, 95% CI: 0.29 to
0.74, 12: 79%), and middle-aged patients (SDM: 0.36, 95% CI: 0.05 to 0.67, 12: 66%) with HF using
the Six Minutes Walking Test measurement (6MWT).

Conclusion: PA is highly beneficial for HF patients, serving as cardiac rehabilitation in impro-
ving EC, FC, and PF, including patients with LVEF <45% or LVEF >45%, as well as for middle-
aged and elderly patients..
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Los beneficios de la actividad fisica en pacientes con insuficiencia cardiaca:
meta-analisis.

RESUMEN

Objetivo: este estudio tuvo como objetivo comparar el impacto de la actividad fisica (AF) en
la mejora de la capacidad de ejercicio (CE), la capacidad funcional (CF) y la funcidn fisica (FF), asi
como su influencia en la fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI) y edad (mediana
edad o anciano) en pacientes con insuficiencia cardiaca (IC).

Métodos: este estudio utilizd cinco bases de datos, a saber, Embase, MEDLINE, CINAHL,
PEDro, Cochrane y recursos adicionales, siguiendo las pautas PRISMA. Ademas, el analisis se
realizé mediante el software RevMan 5.4.

Resultados: en esta revision se incluyeron un total de 27 articulos con disefio de ensayo con-
trolado aleatorio (ECA). La AF tuvo un efecto significativo en el aumento de la CE (SDM: 0,32, IC
del 95 %:-0,01 a 0,65, I*: 82 %), CF (SDM: 0,65, IC del 95 %: 0,29 a 1,01, I 81 %) y FF (SDM: 0,36, IC
del 95%: 0,06 a 0,65, I 60%). Ademas, hubo un efecto significativo sobre la FEVI <45% (SDM.: 0,46,
IC del 95%: 0,23 a 0,69, 1% 80%), FEVI >45% (SDM.: 0,54, IC del 95%: 0,32 a 0,76, I*: 45%), pacientes
de edad avanzada (SDM: 0,52, IC del 95%: 0,29 a 0,74, I>: 79%) y pacientes de mediana edad (SDM:
0,36, IC del 95%: 0,05 a 0,67, I: 66%) con IC utilizando la medicién de la prueba de caminata de
seis minutos (6MWT).

Conclusion: la AF es altamente beneficiosa para los pacientes con IC, sirviendo como rehabi-
litacion cardiaca para mejorar la CE, la CF y la FF, incluidos los pacientes con FEVI <45% o FEVI
>45%, asi como para pacientes de mediana edad y ancianos.
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INTRODUCTION

Heart failure (HF) is a public health issue, which conti-
nuously increases annually, primarily associated with the
aging population’. The clinical manifestations of HF such
as dyspnea, fatigue, and shortness of breath (SOB), can
affect daily life activity due to inadequate oxygen supply
to support the body metabolism stemming from declining
heart function®. These symptoms contribute to the reduc-
tion in exercise capacity (EC), functional capacity (FC),
and physical functional (PF) among people with HF*#5.

Several studies have shown that the need to develop
effective and safe rehabilitation strategies to preserve EC,
FC, and PF in HF patients. Wherein, EC refers to the ability
of the body to improve oxygen uptake above their oxygen
uptake at rest, and FC is the ability to perform tasks and
activities that people find essential in their lives, whereas
PF is the ability to perform basic activities of daily living;
these factors are indicators of re-hospitalization, mortali-
ty, and morbidity rates®’#. Age and LVEF are believed to
affect EC, FC, and PF, as the function of certain organs
declines with age, and a decrease in LVEF can lead to a
reduction in the volume of blood pumped by heart to the
body*?1011. Therefore, safe and appropriate rehabilitation
is needed to maintain good EC, FC, and PF, considering
age and LVEF in HF patients.

Physical activity (PA) is one of the recommended reha-
bilitative methods for HF patients, as it helps reduce se-
verity progression'?’®. Previous studies define PA as any
voluntary bodily movement produced by skeletal muscles
that need energy expenditure'>®. Several evidence-based
studies have supported that routine PA can help maintain
health status'. Consequently, there is a need to investigate
the effects of PA on EC, FC, and PF, as well as its influence
on age (middle-aged or elderly) and LVEF, using the Six
Minutes Walking Test ((MWT) as a measurement tool in
HF patients. A previous study has recommended 6MWT
as a safe and easily conducted measurement to assess the
health status*>#%1°. Evidence-based studies are required to
support the benefits of PA on these parameters, conside-
ring their importance in re-hospitalization, mortality, and
morbidity rates, as well as the benefits of PA based on age
(middle-age and elderly) and LVEF (> 45% and < 45%) in
HF patients. An effective activity prescription should also
include the type of PA intervention and exercise duration.

This study aimed to compare the effects of PA on EC,
FC, and PF in HF patients as well as its impacts on LVEF
(EF >45% and EF <45%) and age (middle-aged, and el-
derly). Furthermore, the investigation was carried out to
analyze the components of PA (element and duration of
PA) in the intervention group of HF patients.

METHOD

Data Sources and Systematic Literature Review

This study adhered to the Preferred Reporting Items
for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) gui-
delines for systematic review’. The PICO format was used

as follows: Population (P): HF patients, Intervention (I):
PA, Comparison (C): Usual care, Outcome (O): primary
(EC, FC, and PF), secondary (elderly and middle-aged).
A total of five databases, including Embase, MEDLINE,
CINAHL, Central Cochrane Library, PEDro, and additio-
nal sources, were used to search for articles. Keywords
and Emtree/MESH terms used in the search included HF,
cardiac failure, cardiac incompetence, chronic HF, heart
backward failure, myocardial failure (related to Popula-
tion); physical activity, "activity and physical" (related to
Intervention); exercise capacity, exercise performance (for
EC); capacity functional, functional capacity, functional
status (for FC); physical performance, physical functio-
nal performance, physical functional (for PF) (related to
Outcome). This review included several criteria, such as
Randomized Control Trial (RCT) study design, articles in
English, studies from 2004 to 2023, and the use of a control
group. However, review articles, animal studies, and re-
ports that did not use 6MWT measurement were excluded
from this systematic review and meta-analysis.

The data searches were conducted according to the
predefined PICO, followed by removing duplicate arti-
cles from the selected databases. Article screening was
based on the title and abstract to evaluate whether the
study used PA to improve EC, FC, and PF (primary
outcome), age, and LVEF (secondary outcome) in HF pa-
tients. After the screening process, articles that did not
fulfill the inclusion and exclusion criteria were excluded.
The article search process ended when two reviewers in-
vestigated the reference lists of full-text articles and did
not identify additional studies that fulfilled the inclusion
criteria (Figure 1).

Data Extraction and Quality Assessment.
A total of two reviewers independently conducted data
extraction, including study design, respondent characte-
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analysis (n=98)

» No HF patients (n= 353)
» No English version (n= 24)

» No use MWT (a= 206)

Studies included o Animal studies (n=9)
in this review s No coatrol group (a= 189)
(n=27) « No usual care in control group

(0= T6)

—
l Embase: 2731, MEDLINE: 2308, Additional source:
'§ Cochrane: 1363, Cinahl: 718, (n=964)
ﬁ PEDro: 24
g (n="7146)
= t T
-
— * Duplicates
o0 (n=4218)
E Records
& screened
mﬁ (n=3891) Records excluded
— after screening
G # (n=2907)
ig Full-text articles
i assessed for
= Ligibility Full text excluded after
B S rny assessment (o= 957)
= (n=984)
—
L]
3
:
]
L

FIGURA 1
Flow diagram of the studies selection process
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TABLA 1.

Mortalidad periodo Intrahospitalario.

No

10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

Authors
Antonicelli et al.,
2016%

Brubaker et al.,
2020"

Borland et al., 2014°

Chien et al., 2011

Corvera-Tindel et
al., 2004"

Doletsky et al.,
20172

Dracup et al., 2007"

Du et al., 20172
Gary et al., 2004

Gary et al., 2010a"
Gary et al., 2010b"

Gary et al., 2018a"
Gary et al., 2018b"

Gary et al,, 2022a"

Gary et al., 2022b"

Jonsdottir et al.,
2006

Kato et al., 2021%

Kawauchi et al.,
2017a'®

Kawauchi et al.,
2017b'®

Kitzman et al., 2021*
Ma et al., 2022

Nilsson et al., 20082
Palevo et al., 2009*

Prescott et al., 2009%

Redwine et al.,
2019a%®

Redwine et al.,
2019b*

Sadek et al., 2022a*

Sadek et al., 2022b*

Sadek et al., 2022c*

Witham et al.,
2010

Witham et al., 2012°

Yeh et al., 2004*
Yeh et al., 2011%

Yeh et al., 2016*

Study Sample

design

RCT

RCT

RCT

RCT
RCT
RCT
RCT

RCT

RCT

RCT
RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT
RCT
RCT
RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT
RCT

RCT

1/C

170/76

48/51

22/20

22/22

42/37

17/18

86/87

67/65

16/16

16/14
15/14

33/35

37/35

14/14

11/14

21/22

13/11

13/9

13/9

175/174

68/68

40740

10/6

20/23

25/23

22/23

10/10

10/10

10/10

53/52

53/54

15/15

50/50

50/50
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Characteristics Respondent

oy R
76 479 IL, 11T
70 60 1L, 11T
70 26 1L, 11T
58 40 LI
63 29 i8\Y
62 29 1L, 11T
54 26 -V
60 326 LI
67 54 IL, 11T
65 54 1L, 11T
65 54 II, I
55 [\
55 LV
60 34 IL, 11T
63 34 IL, 11T
68 415

729 398 LI
54 30
56 28
73 245% IV
64 &0
69 30 1L, 11T
70 <40% 1L TI
68 338 LIV
66 49
66 49
525 <45% 1L TI
516 <45% 1L I
51.8 <45% I,
80 11111
80.4 IL, 1T
66 24 LV
68.1 283 LI
69 28 LI

Element of PA

Cardiac rehabilitation
exercise

5'": warm-up,

10": cooldown,

40': cycling ergometry

15": warm-up, cooldown, and
ergometer cycling 45': main
exercise (focus on peripheral
muscle training)

30'": Walking, and Strength
exercise

10’ to 60': walking exercise
3'": warm-up 2": cooldown
35" cycling ergometry

10’ to 45" aerobic, walking,
and resistance training

30': Walking

5': warm-up
5': cooldown
30'": walking

30' to 40': Walking
30' to 40': Walking + cognitive
behavioral therapy

5': warm-up

45' to 60': resistance training
5': warm-u

45' to 60': resistance training
+ education

45': walking

45'": walking + cognitive
training

10': warm-up

15" bicycle

20'": resistance training
5'": cooldown

5' to 30": Cardiac rehabilitation
exercise

30': Low-intensity inspiratory,
and Resistance training

30'": Moderate-intensity
inspiratory, and Resistance
training

60': walking, strength exercise

20': warm-up & cooldown
70': Baduanjin, Elastic band

50': warm-up, cooldown,
and main exercise (aerobic)
5'to 8'": warm-up, and
stretching. 60% of | RM
baseline (weight-training
machines)

20': warm-up 70': Walking,
cycling, resistance training

60': Tai Chi
60': Resistance Training

20'": Inspiratory muscle
training

30': walking (treadmill)
20': Inspiratory muscle
traininig

30'": walking (treadmill)
Walking + Vitamin D
60': warm-up, cooldown,
and main PA (walking,
and resistance training)
60': Tai Chi

60': Tai Chi

60': Tai Chi

Duration
of PA

3 times/week
for 16 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 8 weeks

5 times/week
for 6 weeks

5 times/week
for 3 weeks

4 times/week
for 24 weeks

24 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 20 weeks
6 to 10 days

7 times/week
for 6 weeks

7 times/week
for 6 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week:

Baduanjin,

2 times/week:

elastic band
for 24 weeks

2 times/week
for 24 weeks

3 times/week
for 8 weeks

48 weeks
3 times/week
for 16 weeks

3 times/week
for 16 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

16 weeks

16 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

3 times/week
for 12 weeks

Control

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
Care

Usual
Care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Usual
care

Measurement

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

6MWT

Outcome

Functional
capacity

Physical
functional

Physical
functional

Functional
capacity

Functional
capacity

Exercise
capacity
Exercise
capacity
Functional
capacity

Functional
capacity

Physical
functional

Physical
functional

Functional
capacity

Functional
Capacity

Functional
capacity

Functional
capacity

Exercise
capacity

Physical
functional
Exercise

capacity

Exercise
capacity

Physical
functional

Exercise
capacity

Functional
capacity

Physical
functional

Exercise
capacity

Physical
functional

Physical
functional

Functional
capacity

Functional
capacity

Functional
capacity

Exercise
capacity

Exercise
capacity

Exercise
capacity

Exercise
capacity

Exercise
capacity

JBI
score

8/13

10/13

10/13

13/13
11/13
7/13
9/13

13/13

9/13

13/13
13/13

12/13

12/13

13/13

13/13

11/13

13/13

13/13

13/13

11/13

13/13

11/13

7/13

8/13
13/13
13/13
11/13

11/13

11/13

13/13

13/13

10/13
13/13

10/13
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FIGURA 2
Effect of PA on EC, FC, and PF patients with HF

ristics (age, LVEF, New York Heart Association (NYHA)
Classification), PA elements, PA duration, measurement,
and outcomes, as illustrated in Table 1. Additionally, the
reviewers independently assessed the methodological
quality of the studies using the Joanna Briggs Institution
(JBI) checklist (Table 1).

Data Synthesis and Statistical Analysis

In this meta-analysis, RevMan 5.4 software was used to
perform data synthesis and the outcome measures were
described as changes from baseline to follow-up. Data
synthesis was presented using standardized mean diffe-
rence (SMD). A significant value was set at p <0.05 with a
confidence interval (CI) of 95% and heterogeneity among
studies was quantified using the 12 test. Subsequently,
changes in EC, FC, PF, age, and LVEF were presented with
effect size (ES), and a random-effect model was used in
this review.

RESULTS

Description of Selected Studies

A total of 8,110 articles were obtained from five data-
bases, namely Embase (2,731), Medline (2,308), Cochrane
(1,365), Cinahl (718), and PEDro (24), and additional sour-
ces (n: 964). Before screening, 4,218 articles were removed
based on duplicate titles, and 2,097 articles were excluded
due to title and abstract screening. This was followed by
full-text screening, where a total of 984 eligible articles
were identified. Furthermore, 957 articles were excluded
after full-text screening for seven reasons, which inclu-
ded systematic review and meta-analysis (n= 98), no HF
patients (n= 355), absence of English version (n= 24), no
use of 6BMWT measurement (n= 206), animal studies (n=
9), lack of control group (n=189), and no usual care in
the control group (n=76). Finally, 27 articles fulfilling the

criteria were included in this review, as shown in Figure 1
3,4,5,9,10,12,16,17,18,19,20,21,22,23,24,25,26,27,28,29,30,31,32,33,34,35,36
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Effect of PA on LVEF patients with HF

Characteristic of the Studies

This meta-analysis included a total of 27 articles with
RCT designs from 2004 to 2021, consisting of both male
and female HF patients. The intervention and control
groups consisting of 1,287 and 1,177 respondents, respec-
tively, were included in this meta-analysis. The mean age
ranged from 51.6 to 80.4 years old, and the respondents
had NYHA Classification I to IV, with mean LVEF bet-
ween 26% and 60%, as presented in Tuable 1.

Effect of PA on EC, FC, and PF in HF patients

As shown in Figure 2, the sub-group analysis of EC con-
sisted of 12 articles, with 459 and 457 respondents in the
intervention and control groups, respectively. This indi-
cated that PA had a significant effect on increasing EC in
the intervention group using 6MWT measurement (SDM:
0.32, 95% CI: -0.01 to 0.65, I*: 82%) compared to the control
group??0242633343536 Eyrthermore, in the sub-group analy-
sis of FC, 13 articles were included in the analysis, consis-
ting of 482 and 384 respondents in the intervention and
control groups. This suggested that PA increased FC in
the intervention group using 6MWT measurement (SDM:
0.65, 95% CI: 0.29 to 1.01, I* 81%) compared to the con-
trol group>1618192123242829303132 The sub-group analysis of
PF showed that out of 8 articles consisting of 168 and 164
in both respective groups, PA had a significant effect on
increasing PF in the intervention group using 6MWT mea-
surement (SDM: 0.36, 95% CI: 0.06 to 0.65, I: 78%) compa-

red to the control group*!01217.2223:2931

Effect of PA based on LVEF in HF patients

Figure 3 showed that 33 articles included in the analysis
were divided into 28 and 5 articles in the sub-group LVEF
< 45% (n= 1645) and LVEF > 45% (n= 470), respectively.
The results indicated that PA had a significant effect on HF
patients with LVEF <45% in the intervention group (SDM:
0.46, 95(%) CI: 0.23 to 0‘69/ IZ: 80%) 4,5,9,12,19,20,21,22,23,24,25,26,27,28,30,3
233343 Similarly, PA affected HF patients with LVEF >45%
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in the intervention group (SDM: 0.54, 95% CI: 0.32 to 0.76,
I*: 45%) compared to the control group!0162431,

Effect of PA based on age in HF patients

A total of 34 articles included in the analysis were divi-
ded into 23 articles in the elderly sub-group (n=1843) and
11 in the middle-aged sub-group (n= 621) of HF patients.
The results indicated that PA had a significantly higher
effect on the elderly in the intervention group (SDM: 0.52,
95% CI: 0.29 to 074, IZ: 79%) 3,4,9,10,12,16,17,19,21,22,24,25,27,28,29,30,31,33,36.
PA also affected middle-aged patients in the intervention
group (SDM: 0.36, 95% CI: 0.05 to 0.67, I*: 66%) compared
to the control group, as shown in Figure 4 5182021232632,

Element of PA

Table 1 provides a comprehensive overview of the va-
rious elements of PA. Among the studies observed, 15
used walking sessions for 10 to 60 minutes as their PA in-
tervention®#10181920222324303233 Ejye studies used cycling for
15 to 40 minutes**!7?%, Thirteen applied resistance trai-
ning (RT) for 30 to 60 minutes!'®1820212526293031 Two used
aerobic exercises for 10 to 50 minutes?*?®, Furthermore, 2
studies conducted cardiac rehabilitation for 5 to 30 minu-
tes'>!%, Two used low/moderate intensity inspiratory exer-
cises for PA (20 to 30 minutes) *. And another 5 studies
used Baduanjin/Tai Chi for 60 to 70 minutes?3!343536,

Some components of the element of PA, such as warm-up
and cooldown, were explained in this study, as illustrated
in Table 1. Specifically, 11 studies included a warm-up of 3
to 10 minutes before the main exercise, followed by a cool-
down of 2 to 10 minutes after the exercise>*1721242527.2829,30,
Regarding the duration, 1 study reported PA being con-
ducted 2 times/week®. Twenty one studies implemented
PA 3 times/weekSJO,17,18,21,22,23,24 25,27,29,31,32,34,35,36. Furthermore’
3 studies conducted PA 4 and 5 times/week*!*®. Three stu-
dies carried out PA 7 times/week!>?*. A total of 4 studies
did not specify the frequency of PA per week. For the total
duration, 15 studies implemented PA intervention for 12
weeks!0121721.22232432 Fiyve studies for 16 weeks>*?"%. Three
studies for 6 weeks19 26. Two studies each reported a du-
ration of 8 and 24 weeks'®®. Additionally, three studies
reported PA duration of 3, 20, and 48 weeks **%*. Only 1
study did not specify16.

DISCUSSION

This study aimed to compare the effect of PA between
the intervention and control groups, consisting of 2464
HF patients. The results showed that PA improved EC in
HF patients with a random effect SMD of 32% (Figure 2).
Previous investigations stated that routine PA enhanced
circulation and optimized oxygen regulation in the body,
positively influencing EC in HF patients®*!'"1#16, Additio-
nally, the benefits of PA was observed in increasing FC
with a random effect SMD of 65% (Figure 2), as increased
FC was associated with high oxygen consumption (VO2
max) and cardio-respiratory function®?2. Previous studies
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FIGURA 4
Effect of PA on age patients with HF

have found a consistent relationship between improved FC
and better health status, particularly in engaging in routi-
ne PA®. Similarly, the study indicated these benefits in in-
creasing PF, with a random effect SMD of 36% (Figure 2),
enhancing LVEF through improved cardiac output. Some
investigations added that routine PA provided benefits in
improving physical fitness and cardiac function, signifi-
cantly contributing to enhanced PF in HF patients'”*".

The results showed the benefits of PA for HF patients,
regarding the LVEF >45% or LVEF < 45%. Specifically, the
random effect of PA on LVEF > 45% was 54%, while for
LVEF < 45%, it was 46%, which was 8% higher (Figure 3).
Previous studies have supported the idea that higher LVEF
yielded better cardiac output but lower LVEF significantly
affected the limitations in HF patients . Considering the
benefits of LVEF, PA has a significant impact on increa-
sing the plasma levels of tumor necrosis factor-alpha and
interleukin 6 (IL-6), as well as improving plasma IL-10 le-
vels. These effects have a positive impact on improving
the inflammatory profile, and cardiac function and redu-
cing the progressive process of cardiac remodeling in HF
patients®. Several investigations have acknowledged that
PA is highly beneficial for improving the health status of
HF patients in LVEF > 45% or < 45%%'*. It was discove-
red that PA has a positive impact on both middle-aged
and elderly HF patients. Engaging routine practice also
decreases plasma brain natriuretic peptide (BNP) levels,
positively affecting the health status of patients, and the-
reby reducing morbidity and mortality rates®. The review
also noted a 38% difference in SMD between the elderly
and middle-aged patients (Figure 4). Although age affec-
ted PA%, other factors such as NYHA Class, LVEF, the
use of HF medications, and comorbidities played a more
significant role. Various reports have recognized that an
increase in NYHA Class and a decrease in LVEF can affect
PA limitation*.. The presence of more comorbidities and
side effects from HF medications also caused a significant
reduction among HF patients*.
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Various PA elements need to be considered, including
walking, cycling, and aerobic exercises that are easily per-
formed by HF patients and beneficial for their health3>%.
Tai Chi and Baduanjin are traditional PA practices that
have been trusted to be beneficial for overall health, pro-
viding relaxation for the mind and enhancing physical fit-
ness”?*. Resistance and inspiratory muscle training have
been proven effective in increasing oxygen consumption
(VO2) for muscle strength and addressing sarcopenia is-
sues®*. Moreover, according to Klompstra et al. (2022)
found that routine PA including occupational, transporta-
tion, housework, and leisure time can improve the health-
related quality of life (HRQOL) of patients with HF*. En-
gaging in routine PA for more than 30 minutes activates
interleukin 6 (IL-6), which serves as a pleiotropic cytokine
in immunoregulation, hematopoiesis, and anti-inflam-
mation, and is highly beneficial for health*. Furthermore,
incorporating warm-up and cooling-down routines into
PA can relax the muscles used during exercise and pre-
vent injuries®.

RELEVANCE IN CLINICAL PRACTICE

Regular PA, alone or as part of a planned cardiac reha-
bilitation programme in a mixture with guideline-directed
medical therapy, benefits avoiding disease progression,
reduced rehospitalizations or mortality rate, and increa-
ses HRQOL for patients with HF**. Furthermore, PA is
highly beneficial for HF patients due to its capacity to im-
prove EC, FC, and PF, which are crucial indicators for en-
hancing health status. Furthermore, with improvements

in these three components, the morbidity and mortality
rates can decrease. PA is also recommended for HF pa-
tients with LVEF > 45% or < 45%, as well as for middle-
aged and elderly patients.

LIMITATION

The limitations of this study included the use of only
English-language studies. The review also showed mini-
mal publication bias, with figure 5 illustrating that some
articles were incomplete in selective reporting, while
others lacked comprehensive bias-related components. To
minimize the risk of bias, three independent reviewers,
comprehensive searches across 5 databases, and special
methods were used in the analysis. The review indicated
high heterogeneity, as presented in the forest plot, and
funnel plot (Figures 2 to 5). Moreover, it was assumed that
unexamined factors in this review, such as NYHA Class,
different elements of PA (levels of PA, type of PA, and du-
ration of PA), and varying sample sizes in different arti-
cles, contributed to the increased heterogeneity.

CONCLUSION

In conclusion, this study showed that PA was highly
beneficial for HF patients. RCT articles examined indica-
ted differences in the elements of routine PA practices,
without hindering the improvement of EC, FC, and PF.
These practices were also found to be beneficial for HF
patients with both increased and decreased LVEEF, inclu-
ding middle-aged and the elderly. This indicated that PA
offered a promising potential as a form of cardiac rehabi-
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litation to enhance the health status. Based on the results,
this review can guide future studies by providing data
and information on the benefits of PA for HF patients.
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Introduccion: las complicaciones del sindrome coronario agudo (SCA) tienen un impacto
desfavorable en la morbilidad y mortalidad de los pacientes, y se relacionan con determinados
factores de riesgo.

Objetivo: determinar los predictores de complicaciones cardiovasculares en pacientes ge-
riatricos con SCA. Material y métodos: estudio de cohortes, retrospectivo y transversal en 827
pacientes mayores de 60 afios de edad, ingresados en el Hospital Docente Clinico Quirtrgico
“Comandante Manuel Fajardo”, entre 2016-2021.

Resultados: la edad media fue 76.59 afios y el 58.89 % de los pacientes correspondieron al
sexo femenino. Prevalecieron los pacientes hipertensos (88.1 %) y el antecedente de cardiopatia
isquémica (62.3 %). El 24,06% (199 pacientes) presentaron complicaciones cardiovasculares aso-
ciadas con el antecedente de cardiopatia isquémica (p=0.002, OR>1); en tanto las complicaciones
hemodinamicas (73.87 %) se asociaron con el sexo femenino, el antecedente de HTA y la angi-
na inestable (Al) (p<0.05, OR>1). El riesgo de complicaciones cardiovasculares se increment6 en
diabéticos (p<0.05); asimismo aumento el riesgo de complicaciones hemodinamicas en mujeres,
pacientes con antecedentes de diabetes mellitus e HTA (p<0.05).

Conclusiones. En el SCA la diabetes mellitus es un predictor de complicaciones cardiovas-
culares; y el sexo femenino, la diabetes mellitus y la HTA son predictores de complicaciones
hemodinamicas.
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Predictors of cardiovascular complications in geriatric patients with acute coronary
syndrome

ABSTRACT

Introduction: acute coronary syndromes (ACS) complications have an adverse impact on pa-
tient morbidity and mortality, and are related to certain risk factors.

Aim: to determine the predictors of cardiovascular complications in geriatric patients with ACS.
Materials and methods: cohort study, retrospective and cross-sectional study in 827 patients over
60 years of age, admitted to the Hospital Docente Clinico Quirtrgico Comandante Manuel Fajardo,
between 2016 - 2021.

Results. The average age was 76.59 years and 58.89% of the patients were female. Hyperten-
sive patients (88.1%) and a history of ischemic heart disease (62.3%) prevailed. There were 199
patients (24.06%) with cardiovascular complications, associated with a history of ischemic heart
disease (p=0.002, OR>1); while hemodynamic complications (73.87%) were associated with female
sex, history of HTN and unstable angina (p<0.05, OR>1). The risk of cardiovascular complications
was increased in diabetics (p<0.05) and the risk of hemodynamic complications was also increased
in women, patients with a history of diabetes mellitus and HTN (p<0.05).

Conclusions: in ACS, diabetes mellitus is a predictor of cardiovascular complications; and fe-
male sex, diabetes mellitus and hypertension are predictors of hemodynamic complications.
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INTRODUCCION

Las enfermedades del corazén constituyen la primera
causa de muerte, son responsables de casi la mitad de los
decesos en paises desarrollados y de un 25 % en los paises
en via de desarrollo’?. En la actualidad el envejecimiento
poblacional supone un aumento en la predisposicién a pa-
decer enfermedades cardiovasculares®. Aproximadamen-
te el 60 % de los pacientes con sindrome coronario agudo
(SCA) se encuentran en edades geriatricas y alrededor del
85 % mueren por esta causa, por lo que la edad supone uno
de los predictores de riesgo mas significativos en el SCA*>.

El SCA es una de las formas de presentaciéon mas fre-
cuente, grave y urgente de la enfermedad cardiovascular.
Segun su presentacion electrocardiografica se manifiesta
con elevacién del segmento ST y sin elevacion del segmen-
to ST, que a su vez se dividen en infarto agudo de miocar-
dio (IMA) sin elevacién del segmento ST y angina inesta-
ble (AI)’. Las dos complicaciones mas frecuentes son las
arritmias y la insuficiencia cardiaca, mientras su asociacién
con determinados factores de riesgo como la edad, los an-
tecedentes de hipertension arterial (HTA), diabetes melli-
tus, enfermedad coronaria previa y el género ha sido bien
documentado. La estratificacion precoz del riesgo de com-
plicaciones intrahospitalarias de pacientes geriatricos con
SCA, asi como el estricto control de estos factores de riesgo
permitira una reduccién en la mortalidad y los costos de
salud de nuestras poblaciones.

Segun datos demograficos actualizados en la poblacién
cubana hasta el afio 2021, la tasa ajustada de mortalidad
por 100 000 habitantes para las enfermedades del corazén
alcanz0 166,8 en 20217. Teniendo en cuenta este contexto de-
mografico, es sugerente establecer el grado de participacién
de los factores de riesgo cardiovasculares y otras variables
sefnaladas capaces de predecir las complicaciones. Se reali-
za esta investigacion con el objetivo de determinar los pre-
dictores de complicaciones cardiovasculares en pacientes
geriatricos con SCA, ingresados en este hospital.

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio de cohortes, retrospectivo y trans-
versal, en el periodo 1 de Enero de 2016 a 31 de Diciembre
de 2021, en el Hospital Docente Clinico Quirtrgico “Co-
mandante Manuel Fajardo”. La poblacién de estudio estu-
vo conformada por todos los registros de pacientes ingre-
sados en la unidad de cuidados coronarios en el periodo y
hospital sefialados, que cumplieron los siguientes criterios:
® De inclusiéon: adultos mayores (260 afos de edad) con

diagnoéstico de SCA.
® De exclusion: pacientes fallecidos e historias clinicas

extraviadas o incompletas segin los datos interés in-
consistentes.

Se defini6 el IAM en todos aquellos pacientes mayores
de 60 afnos de edad, con alteraciones electrocardiograficas
segun los criterios de la Cuarta Definiciéon Universal de In-
farto y elevacion de los marcadores de necrosis miocardica
(Troponina T o la isoenzima MB de la creatininquinasa),

cuando fueron realizados al menos tres horas después del
inicio de los sintomas®. En los casos donde no estuvieron
disponibles las pruebas de laboratorio (enzimas cardiacas)
o el inicio de los sintomas se presentd antes del tiempo de
elevacion del valor de los marcadores de necrosis miocar-
dica, ademas del patrén electrocardiografico antes descrito
y la evolucion del patrén eléctrico de IAM, se tuvieron en
cuenta las alteraciones encontradas en el ecocardiograma
realizado durante el primer contacto médico.

En el caso de la Al se tuvo en cuenta las manifestaciones
clinicas del paciente, asi como la presencia de alteraciones
del segmento ST (infradesnivel o supradesnivel transito-
rio), inversion simétrica de la onda T con o sin alteraciones
electrocardiograficas cuando los marcadores enzimaticos
estuvieron dentro de rangos normales.

Analisis estadistico

Los datos se obtuvieron a partir de una base de datos
en Excel 2016 correspondiente a los pacientes ingresados
en la Unidad de Cuidados Coronarios Intensivos, se in-
trodujeron en el paquete estadistico SPSS versién 25 para
finalmente realizar el analisis estadistico. Las variables ca-
tegoricas se presentan como nuimeros y porcentajes y las
variables continuas como media y su nivel de variacion.

Se utilizé el método de Chi cuadrado para evaluar la
asociacion estadistica entre variables categdricas. En el caso
de las variables continuas se uso la prueba t de Student para
muestras independientes cuando la distribucién de éstas
fue normal, de lo contrario la prueba U de Mann-Whitney.
Se aplicé un modelo de regresion logistica bivariante para
determinar la correlacién de las variables seleccionadas por
significacion y criterios de experto (género, antecedentes de
HTA y diabetes mellitus, tabaquismo, valor de la creatinina
y las enzimas cardiacas, asi como la FEVI) en la ocurrencia
de complicaciones cardiovasculares con un porcentaje de
acierto del 76 %. Las variables con un valor p < 0,1 se in-
cluyeron como variables candidatas para el primer modelo
de regresion logistica multivariable. En el segundo paso se
ajustd el modelo multivariable incluyendo todas las varia-
bles candidatas identificadas en el primer paso. Las varia-
bles con un valor p > 0,05 en este modelo fueron eliminadas
y nuevamente se ajustd el modelo con las variables restan-
tes. En el tercer paso, las variables que se eliminaron en el
segundo paso se verificaron nuevamente una a la vez para
inclusién dentro del modelo, teniendo en cuenta el valor p
de la variable dentro del modelo y el cambio en el valor de
la prueba de Hosmer y Lemeshow. En todos los casos se
trabajoé para un nivel de confianza de 95% y se prefijé una
zona critica o de rechazo (alfa) de 0,05, asociada al valor de
probabilidades p.

Recogida de datos y definicion de variables

Se revisaron las historias clinicas de pacientes ingresa-
dos en la Unidad de Cuidados Coronarios Intensivos. Se
solicité en el departamento de registro médicos para la re-
visién y obtencién de los datos de interés.
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Variables demogrificas y clinicas: edad; género; ante-
cedentes patoldgicos personales: cardiopatia isquémica,
HTA (considerada como el antecedente de diagnédstico pre-
vio recogido en la historia clinica o el uso de medicacion
antihipertensiva), diabetes mellitus (considerada como el
antecedente de diagndstico previo recogido en la historia
clinica o el uso de medicacién hipoglucemiante), dislipide-
mia (considerada como el antecedente de diagnostico pre-
vio recogido en la historia clinica o el uso de medicacién
hipolipemiante), obesidad (clasificado como un indice de
masa corporal (IMC) >30 kg/m?), tabaquismo, complica-
ciones intrahospitalarias no letales: hemodinamicas (insu-
ficiencia cardiaca aguda, edema agudo del pulmén, shock
cardiogénico), eléctricas (bloqueos auriculoventriculares,
taquicardias supraventriculares y taquicardia ventricular),
clinicas (angina recurrente, angina refractaria, infarto agu-
do de miocardio.

Variables de laboratorio: Creatinina sérica (medida en
pumol/L), creatina cinasa MB (medida en U/L).

Variables ecocardiogrificas: fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI) determinada por el método de
Simpson en el equipo ALOKA ProSound Alpha 10.

TABLA 1.
Sindrome coronario agudo segun variables clinico-epidemioldgi-
cas y paraclinicas.

Variables Estadisticos
Edad (afios) 76.59 (7.15)
Sexo Femenino 487 (58.89 %)
Masculino 340 (41.11 %)
Creatinina (mol/L) 101.90 (37.79)
CKkMB (U/L) n=825* 28.10 (41.99)
Fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (%) 58.29 (11.78)
n=826*
Antecedentes personales qui:;:;slmn 729 (88.15 %)
Cl:;igiit;a 515 (62.27 %)
Diabetes mellitus 285 (34.46 %)
Obesidad 138 (16.69 %)
Dislipidemia 57 (6.89 %)
Habitos toxicos Tabaquismo 376 (45.47 %)

Cardiopatia isquémica Angina inestable 702 (84.80 %)

Infarto agudo de 125 (15.11 %)

miocardio
Com.plicaciones 199 (24.06 %)
cardiovasculares
Hemodinamicas 147 (73.87 %)
Otras§ 52 (26.13 %)

n=827 Fuente historias clinicas. (Desviacion estandar) *Valores perdidos.
Prueba de Kolmogorov-Smirnov: edad, Cr, CkMB y FEVI (p<0.05). Prueba chi
cuadrado de homogeneidad: sexo, tabaquismo, HTA, obesidad, dislipidemia
y complicaciones y las complicaciones hemodinamicas (p<0.05); CI (p=0.1757),
DM (p=94,16). Otras§: eléctricas (n=33); clinicas (n=17) y mecanicas (n=2).

Aspectos éticos y legales

Los investigadores participantes en este estudio han se-
guido las normas éticas y legales aplicables, en concreto la
Declaracion de Helsinki. Se ha obtenido el consentimiento
informado de los pacientes a participar en el estudio y ha
contado con la aprobacién del comité de ética del hospital.

RESULTADOS

En los pacientes geriatricos elegidos con diagnoéstico de
SCA, se analizaron variables clinico-epidemiolégicas y pa-
raclinicas. La edad media de ocurrencia del SCA en pacien-
tes geriatricos fue de 76.59 afos (variable en 7.15 afios). Se
observo mayor afectacion en el sexo femenino (58.89 %) con
relacion al masculino (41.11 %). Los antecedentes patologi-
cos personales mas observados fueron HTA (88.1 %) y los
antecedentes de cardiopatia isquémica (62.3 %). En 84.80 %
se diagnosticé Al a razén de 6:1 pacientes con IAM (15.11
%). Mientras el 24.06 % (n=199) de los pacientes presenta-
ron complicaciones cardiovasculares, de ellos, 73.87 % fue-
ron complicaciones hemodinamicas (Tabla 1).

El volumen de pacientes complicados (n=199) con ante-
cedentes de cardiopatia isquémica, HTA, diabetes mellitus
y obesidad, como también el sexo femenino, la Al y el IAM
superd a los no complicados. A la vez que, la ocurrencia de
complicaciones fue dependiente de los antecedentes de car-
diopatia isquémica (p=0.002), siendo entre 1.7 y 2,12 veces
mas probable la aparicién de complicaciones cardiovascu-
lares cuando existe este antecedente (Tubla 2). Ademas, la
edad, la Creatinina, la creatina cinasa MB y la FEVI mostra-
ron diferencias significativas entre los pacientes complica-
dos y los no complicados (p<0.05).

El andlisis multivariado de los predictores incorporados
al modelo demostré que, la diabetes mellitus resulté un pre-
dictor de complicaciones cardiovasculares de cualquier tipo
con un RR=1,455; (IC 95%: 1,028-2,059; p=0,034) y de compli-
caciones hemodinamicas con un RR=1.718; (IC 95%: 1.153-
2.561; p=0,008) (Tabla 3). Mientras la HTA con un RR=2,273;
(IC 95%: 1,029-5,019; p=0,042) y el sexo femenino con un
RR=2,089; (IC 95%: 1,354-3,223; p=0,001) fueron capaces de
predecir las complicaciones hemodinamicas (Tabla 4).

DISCUSION

Una de las caracteristicas demograficas del siglo XXI es
el envejecimiento poblacional, esta realidad se vincula con
la problematica de salud actual, donde el impacto de los
factores de riesgo cardiovasculares sobre el musculo cardia-
co y su prevalencia es mayor en los grupos mas envejecidos.

Los resultados del presente estudio demuestran la rela-
cioén entre los antecedentes de cardiopatia isquémica con la
ocurrencia de complicaciones intrahospitalarias en pacien-
tes geriatricos con SCA. En la investigacion de Bahit et al los
antecedentes de IAM, asi como la edad avanzada se iden-
tificaron como predictores independientes de insuficiencia
cardiaca en pacientes con IAM sin elevacién del segmento
ST“ De la misma manera, otros estudios recientes demos-
traron la relacion de los antecedentes de enfermedad coro-
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TABLA 2.

Sindrome coronario agudo seguin variables clinico-epidemiolégicas en complicados y no complicados.

. Complicados G No complicados
Variables (n=199) Yo (n=628)
CI anterior 138 69.35 377
Hipertension 176 88.44 553
arterial
Diabetes mellitus 80 40.20 205
Dislipidemia 14 7.04 43
Obesidad 38 19.10 100
Tabaquismo 89 44.72 287
S. femenino 122 61.31 365
S. masculino 77 38.69 263
Al 160 80.40 542
IAM 39 19.60 86
Edad Creatinina CkMB
Coeficiente§ 53320 55407 43011
P 0.002 0.016 <0.001

CI: cardiopatia isquémica. IAM: infarto agudo de miocardio. AI: angina inestable. S: sexo. *Prueba chi cuadrado de independencia con continuidad,

§Prueba U Mann Whitney para las diferencias segin complicados.

TABLA 3.
Regresion logistica binaria de complicaciones

Exp(B)
Variables en la ecuacion
p
Paso 3* Género .087 1.363
Diabetes mellitus .034 1.455
Creatinina .034 1.004
Enzima cardiaca .050 1.004
FEVI .000 958
Constante 452 1.462
IC: intervalo de confianza
TABLA 4.
Regresion logistica binaria con y sin complicaciones hemodinamicas
Exp(B)
Variables en la ecuacion
p
Paso 3* Género .001 2.089
Hipertension arterial .042 2.273
Diabetes mellitus .008 1.718
Creatinina .001 1.008
FEVI .000 940
Constante 581 713

IC: intervalo de confianza

% Asociacion*
60.03 2=10.014
p=0.002
88.06 2<0.001
p=0.984
32.64 2=3.494
p=0.062
6.85 2<0.001
p=1.000
15.92 2=0.877
p=0.349
45.70 2=0.025
p=0.873
58.12 2=0.509
41.88 p=0.476
86.31 2=3.658
13.69 p=0.056
FEVI
42351
<0.001

95% IC para EXP(B)

Inferior Superior
.957 1.943
1.028 2.059
1.000 1.009
1.000 1.008
.945 971

95% IC para EXP(B)

Inferior Superior
1.354 3.223
1.029 5.019
1.153 2.561
1.003 1.013
925 .954
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naria previa, antecedentes de revascularizacién y eventos
coronarios agudos previos con la ocurrencia de complica-
ciones de cualquier tipo®'%'’.

Conforme el analisis paso a paso de los predictores de
complicaciones cardiovasculares, el riesgo se incrementd
cuando el paciente geriatrico tenia el antecedente de dia-
betes mellitus, en tanto, el riesgo de complicaciones hemo-
dindmicas aumenté en mujeres, pacientes con antecedentes
de HTA y diabetes mellitus. Cuando varios factores interac-
taan entre si, la suma de ellos tiene un efecto multiplicativo
sobre el riesgo global, reconociendo que la diabetes melli-
tus se present6 como un predictor importante de complica-
ciones por estar presente tanto de forma aislada como de
manera conjunta con otros factores'.

Los pacientes con antecedentes de diabetes mellitus y
SCA presentan un mayor riesgo de complicaciones asocia-
das con la terapia de reperfusion (fenémeno de no reflujo,
trombosis del stent), disfuncién endotelial y complicaciones
hemodinamicas®. Donahue et al confirmaron el alto riesgo
de los pacientes diabéticos de un aumento de las complica-
ciones y la mortalidad al ano del IAM con elevacion y sin
elevacion del segmento ST'. Similares resultados arrojaron
las investigaciones de la Torre et al en pacientes geriatricos
hospitalizados con diagndstico de SCA con elevacién del
ST®. Una investigacion de tres afios confirmé que los pa-
cientes diabéticos con SCA presentaron un incremento sig-
nificativo de la insuficiencia cardiaca, la rehospitalizacion
y la muerte’®.

La prevalencia de la diabetes mellitus tipo 2 aumenta
con la edad, en los pacientes mayores de 65 afos, la diabe-
tes mellitus o la intolerancia a la glucosa esta presente de 30
% a 40 %, segtn se refiere el estudio Framingham. Se vin-
cula con el incremento del nimero de casos de obesidad,
sedentarismo y una dieta inadecuada, asimismo aumenta el
riesgo de presentar complicaciones cardiovasculares'®. En
este sentido se debe considerar que el riesgo de enferme-
dad cardiovascular es tres veces mayor en mujeres que en
hombres, probablemente asociado con la menopausia y, en
particular, las mujeres de mayor edad, mayor namero de
comorbilidades y un perfil de sintomas diferente a los hom-
bres, en ocasiones infradiagnosticados y no tratados'?2.

En los resultados de las investigaciones de Cruz et al y
Cenko et al las mujeres con IAM con elevacion del segmen-
to ST, presentaron un mayor porcentaje de complicaciones
hemodindmicas®?. Un estudio de cohorte en los Estados
Unidos concluyd que las mujeres con IAM con elevacién
de segmento ST independientemente de si recibieron o no
tratamiento de reperfusion, presentaron un mayor riesgo
de complicaciones clinicas e insuficiencia cardiaca?.

Durante un evento coronario agudo, la resistencia vascu-
lar coronaria elevada, el dafo endotelial y la activacién neu-
rohormonal presente en pacientes con HTA pudiera con-
tribuir en la ocurrencia de insuficiencia cardiaca y shock®.
En las investigaciones de Rembek et al los pacientes con
HTA e IAM presentaron una elevada incidencia de shock

cardiogénico y edema pulmonar®. Similar resultado arrojé
un estudio en pacientes con diagndstico de IAM hospitali-
zados en unidades de cuidados coronarios intensivos, con
un elevado porcentaje de insuficiencia cardiaca en pacien-
tes con evento coronario agudo®. Un analisis retrospectivo
del GISSI-2 en 11483 pacientes con IAM con elevacion del
ST tratados con fibrinolisis concluyé que el antecedente de
HTA se asocié con una mayor hospitalizacién, mortalidad a
los 6 meses e insuficiencia cardiaca izquierda?.

Las principales limitaciones de la investigacion radican
en la propia metodologia del estudio. Ademas de que de
los biomarcadores de enzimas cardiacas solo se determind
la enzima creatina cinasa MB dada la disponibilidad del
recurso. Hubo valores perdidos y se acept6 hasta 5 %. El
reducido niimero de pacientes que recibid tratamiento per-
cutaneo de reperfusion pudiera incidir en el aumento de las
complicaciones cardiovasculares.

CONCLUSIONES

La incidencia de los factores de riesgo cardiovasculares
mayores en poblaciones de edad avanzada es significativo,
asi como la relacién con las complicaciones intrahospitala-
rias en pacientes que acuden a los servicios de urgencias
con un evento coronario agudo. En el SCA la diabetes me-
llitus es un predictor de complicaciones cardiovasculares;
y el sexo femenino, la diabetes mellitus y la hipertension
arterial son predictores de complicaciones hemodinamicas.
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Introduccién: la isquemia miocardica se erige como la principal causa de mortalidad y morbi-
lidad cardiovascular en las sociedades occidentales. Este fendmeno, esta vinculado a la enferme-
dad aterosclerdtica de las arterias epicardicas. La Resonancia Magnética Cardiaca (RMC) emerge
como una herramienta fundamental en la deteccién de la isquemia y, ademas, se posiciona como
el método de referencia para cuantificar las dimensiones y la funcién del VI y VD. La coronario-
grafia, viene siendo uno de los métodos mas eficaces para diagnosticar la aterosclerosis coronaria.
Se considera que lesiones angiograficas con mas del 70 % de estenosis son graves.

Objetivo: este estudio busca correlacionar los resultados de la RMC con la coronariografia,
evaluando la presencia y gravedad de la enfermedad isquémica.

Materiales y métodos: incluyd 74 individuos mayores de 35 afios. Los participantes se so-
metieron a resonancia cardiaca y coronariografia en un lapso menor a 180 dias, asegurando que
ambos estudios reflejaran el mismo estadio de la enfermedad.

Resultados: la correlacion se dio de manera total en el 73 % (54) de los pacientes de la pobla-
cion estudiada, el 12,1 % (9) fue de una correlacién parcial y en el 14,8 % (11) de los pacientes no
hubo correlacién entre los estudios. Se considera saldo positivo de un 85 %, sumando la correla-
cion total y la parcial. La estimacion por intervalos proyect6 un rango de 61,19 % hasta un 82,34 %
para el caso de la correspondencia entre estudios total.

Conclusidn: a lo largo de esta investigacion, se ha confirmado el valor de la Resonancia Mag-
nética Cardiaca en la comprension de la enfermedad isquémica, destacando su papel fundamen-
tal en la toma de decisiones clinicas.

Keywords:

Heart disease,

Myocardial ischemia,

Cardiac magnetic resonance imaging,
Coronary angiography.

Cardiovascular magnetic resonance imaging in the evaluation of ischemic heart
disease and its correlation with coronary angiography

ABSTRACT

Introduction: Myocardial ischemia stands as the leading cause of cardiovascular mortality
and morbidity in Western societies. This phenomenon is linked to atherosclerotic disease of the
epicardial arteries. Cardiac Magnetic Resonance Imaging (CMR) emerges as a fundamental tool
in the detection of ischemia and, in addition, is positioned as the reference method to quantify
the dimensions and function of the LV and RV. Coronary angiography is one of the most effective
methods for diagnosing coronary atherosclerosis. Angiographic lesions with more than 70% ste-
nosis are considered to be severe.

Objective: This study seeks to correlate the results of CMR with coronary angiography, eva-
luating the presence and severity of ischemic disease.

Materials and methods: It included 74 individuals over the age of 35. Participants underwent
cardiac MRI and coronary angiography in less than 180 days, ensuring that both studies reflected
the same stage of disease.

Results: The correlation was complete in 73% (54) of the patients in the study population,
12.1% (9) was partially correlated, and in 14.8% (11) of the patients there was no correlation bet-
ween the studies. A positive balance of 85% is considered, adding the total and partial correlation.
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The interval estimate projected a range of 61.19% to 82.34% for the case of total cross-study correspondence.

Conclusion: Throughout this research, the value of Cardiac Magnetic Resonance Imaging in the unders-

tanding of ischemic disease has been confirmed, highlighting its fundamental role in clinical decision making.

INTRODUCCION

La isquemia miocardica se erige como la principal causa
de mortalidad y morbilidad cardiovascular en las socieda-
des occidentales'. Este fenomeno, predominantemente vin-
culado a la enfermedad aterosclerdtica de las arterias coro-
narias epicardicas, se manifiesta tanto en forma crénica, con
placas estables que reducen el diametro de la luz vascular,
como en su variante aguda de sindrome coronario agudo
(SCA), caracterizada por la fisura y trombosis de placas
inestables (Figura 1).

Las arterias coronarias, dispuestas en circulo alrededor
del corazon, se dividen en la arteria coronaria izquierda
(ACI) y la arteria coronaria derecha (ACD). El tronco de la
coronaria izquierda (TCI) se ramifica en la arteria descen-
dente anterior (DA) y la arteria circunfleja (CX), irrigando
diferentes regiones del ventriculo izquierdo (VI). Simulta-
neamente, la ACD abastece al ventriculo derecho (VD) y a
la pared inferior del VI (Figura 2).

La Resonancia Magnética Cardiaca (RMC) emerge como
una herramienta fundamental en la detecciéon de la isque-
mia y, ademas, se posiciona como el método de referencia
para cuantificar las dimensiones y la funcién del VI'y VD2
El andlisis segmentario de la motilidad parietal se realiza
siguiendo criterios estandarizados, adoptando el esquema
de 17 segmentos del VI propuesto por la Society for Cardio-
vascular Magnetic Resonance (SCMR), el American College of
Cardiology (ACC), y la American Heart Association (AHA)
(Figura 3)*.

La coronariografia, siendo uno de los métodos mas efica-
ces para diagnosticar la aterosclerosis coronaria, tiene como
objetivo estudiar las arterias coronarias®. Se considera que
lesiones angiograficas con mas del 70 % de estenosis son
graves y pueden causar sintomas, siendo tratadas en con-
secuencia)®.

Este estudio busca correlacionar los resultados de la
RMC con la coronariografia, evaluando la presencia y gra-
vedad de la enfermedad isquémica.

MATERIALES Y METODOS

La muestra, obtenida en un estudio retrospectivo y pros-
pectivo entre octubre de 2013 y diciembre de 2020, incluyé
74 individuos mayores de 35 anos, la edad propicia para la
manifestacién clinica de enfermedad isquémica. Los parti-
cipantes se sometieron a resonancia cardiaca y coronario-
grafia en un lapso menor a 180 dias, asegurando que ambos
estudios reflejaran el mismo estadio de la enfermedad.

La inclusién abarcé pacientes con enfermedad isqué-
mica conocida y aquellos que desconocian su situacion,
independientemente de si habian sido revascularizados
previamente mediante métodos quirurgicos (bypass) o re-
vascularizacion percutanea (angioplastia). Cada paciente
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FIGURA 1.

Aterosclerosis de las arterias.

Nota: tomada de Pacientes Del Corazén [@QPACO_Asociacion], 15 de junio de
2020, https://twitter.com/PACO_Asociacion/status/1272614894064398336 Ac-
ceso 23 de Febrero de 2024.
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FIGURA 2.

Arterias Coronarias.

Nota: tomado de https://www.udocz.com/embed/363039/arterias-coronarias
Acceso 23 de Febrero de 2024.
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FIGURA 3.

Diagrama de segmentacion cardiaca. Distribucién de la denomina-
ci6én de cada segmento cardiaco.

Nota: adaptacion propia con base en San Roman et al., 2009*.
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TABLA 1.
Estratificaciéon por edad de la muestra

Edad Porcentaje (n)
De 35 anos a 45 anos 10,8 % (8)
De 46 anos a 55 anos 20,3 % (15)
De 56 arios a 65 afios 24,3 % (18)
De 6 afios a 75 afios 29,7 % (22)
De 75 afios o mas 14,9 % (11)

TABLA 2.
Caracteristicas epidemioldgicas de la muestra

Tabaquismo Hipertension  Diabetes Dislipemia  Obesidad
29,6 % 69,4 % 36,1 % 57,7 % 48,6 %

TABLA 3.
Correlaciéon entre RMC y CCG.

Correlacion . Proporcion Intervalo Intervalo

. Pacientes . . .

entre estudios (%) inferior (%) superior (%)
Total 54 72.98 61.19 82.34
Parcial 9 12.16 6.05 22.33
Sin

correlacion 11 14.86 8.01 25.47

entre estudios

Estimacion por intervalos: en las tltimas dos columnas, se observan los extremos del
intervalo para la proporcion de cada correlacion entre estudios con una confiabilidad
del 95 %.

TABLA 4.
Calculo de sensibilidad, especificidad y demas determinantes.

Sensibilidad y especificidad
Sensibilidad: 96 % Especificidad: 75 %

Valor predictivo positivo: 86 % Valor predictivo negativo: 91%

Indice de Youden: 0.71

fue analizado individualmente siguiendo los criterios de
segmentacion cardiaca propuestos por The American Heart
Association (AHA) Writing Group on Myocardial Segmentation
and Registration for Cardiac Imaging

RESULTADOS

¢ FEl analisis de la muestra final hace constar que de 74 pa-
cientes que formaron parte del estudio, un 85,14 % (63) esta
compuesto por hombres y un 14,86 % (11) por mujeres.

* Laedad media de la muestra fue de 62,6 afios. Una me-
diana de 64 afios y un rango de 37 a 86 afios.

¢ En una estratificacién por edad, el estudio arrojé que los
métodos diagndsticos son mayormente empleados en
un rango etario que va desde los 56 afios a los 75 afios
(Tabla 1).

e Las caracteristicas epidemioldgicas de los pacientes, te-
niendo en cuenta factores de riesgo para la enfermedad
coronaria, se describen en la tabla 2.

Correlacion entre RMN y CCG

La correlacion se dio de manera total en el 73 % (54) de
los pacientes de la poblacion estudiada, el 12,1 % (9) fue de
una correlacion parcial y en el 14,8 % (11) de los pacientes
no hubo correlacién entre los estudios. Se considera sal-
do positivo de un 85 %, sumando la correlacion total y la
parcial.

La estimacion por intervalos proyectd6 un rango de
61,19 % hasta un 82,34 % para el caso de la correspondencia
entre estudios total.

Enla tabla 4 se expresan los calculo de sensibilidad, espe-
cificidad y demas determinantes.

DISCUSION

En los ultimos afios, se ha producido un creciente in-
terés en los estudios y metaanalisis que exploran el papel
crucial de la Resonancia Magnética Cardiaca (RMC) en la
deteccion de isquemia. Un reciente ensayo aleatorizado
multicéntrico, llevado a cabo por Sokolska y colaboradores
en 2019, ha demostrado el beneficio clinico de la RMC en
pacientes con angina de pecho estable y factores de riesgo
cardiovascular.

Este estudio histdrico resalta la eficacia de una estrategia
basada en perfusién por RMC, evidenciando una reduccion
significativa en la necesidad de revascularizacion. Con la
continua optimizacién de las técnicas actuales y futuras, la
RMC esta destinada a desempefiar un papel cada vez mas
relevante en la evaluacion de la isquemia miocardica en pa-
cientes con enfermedades coronarias.

Un logro destacado en esta investigacion es la correla-
cion obtenida entre los estudios diagnosticos, superando el
85 %, al considerar tanto correlaciones totales como parcia-
les. Estas correlaciones positivas adquieren una relevancia
crucial al tomar decisiones sobre el tratamiento terapéuti-
co. Es significativo subrayar que esta investigacion fue li-
derada por un licenciado en produccién en bioimagenes,
aportando asi una perspectiva tinica y multidisciplinaria a
la investigacion.

El estudio también revisita un metaanalisis publicado
por Nandalur y colaboradores en 200, el cual establecié la
utilidad de la resonancia cardiaca en la deteccion de la en-
fermedad isquémica®. Los resultados de esta investigacion,
con una sensibilidad del 96 %, una especificidad del 75 %,
y valores predictivos positivo y negativo del 86 % y 91 %
respectivamente, confirman la alta confiabilidad de la RMC
como método diagndstico.

Comparado con estudios anteriores, como el realizado
en Chile en 2010 por Baeza y cols, que presenta similitu-
des en el enfoque, este trabajo no solo logra reunir nameros
similares de pacientes, sino que también profundiza en el
andlisis de resultados’. Mientras que el estudio chileno se
centrd principalmente en el valor predictivo y la descrip-
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cion de la muestra, la presente investigacién examina en
detalle la correlacién entre RMC y coronariografia, propor-
cionando una evaluaciéon mas completa.

CONCLUSION

A lo largo de esta investigacidn, se ha confirmado el va-
lor de la Resonancia Magnética Cardiaca en la comprensién
de la enfermedad isquémica, destacando su papel funda-
mental en la toma de decisiones clinicas. La importancia de
contar con un método de diagndstico no invasivo, cuyo va-
lor predictivo positivo o negativo sea favorable, se reafirma
como esencial para lograr un tratamiento 6ptimo.

Aungque el porcentaje directo de correlaciones totales ob-
tenido es del 73 %, se reconoce que este valor podria ser atin
mas favorable con una muestra mas amplia de pacientes.
La inclusién de un mayor nimero de pacientes y la partici-
pacion de multiples instituciones se consideran pasos esen-
ciales para enriquecer atin mas la validez de los resultados
y fortalecer la aplicabilidad de la RMC en la deteccién de la
enfermedad isquémica.
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La endocarditis infecciosa (EI) es una enfermedad que afecta principalmente a las valvulas
cardiacas y se asocia a una alta morbi-mortalidad. El compromiso multivalvular es poco frecuen-
te con una incidencia del 12 al 30%. La identificacién del microorganismo causal y los estudios de
imagen son determinantes para el diagndstico y seguimiento. Se presenta el caso de un paciente
de sexo masculino de 32 afios, con diagndstico de endocarditis multivalvular por estreptococo vi-
ridans de foco odontdgenico. El ecocardiograma transesofagico (ETE) inicial reporta una valvula
adrtica bictispide con presencia de dos vegetaciones adheridas y una ruptura del velo posterior,
ocasionando una insuficiencia valvular severa que requirid intervencién quirurgica emergente
para una sustitucion valvular adrtica. En el ecocardiograma transtoracico (ETT) de control a las
48 horas, se evidenciaron multiples vegetaciones no identificadas en el estudio previo con per-
foracion del velo anterior de la vélvula mitral e insuficiencia mitral moderada. Ante la rapida
aparicion y progresion del dafio valvular mitral, se decide realizar una reintervencién para la
colocacion de una protesis mecanica mitral. Se obtiene una adecuada respuesta clinica posterior
al manejo con antibioticoterapia y es dado de alta sin complicaciones. .
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Infective endocarditis, multivalvular
endocarditis, viridans streptococci,
aortic valve regurgitation, mitral val-
ve regurgitation.

Multivalvular infective endocarditis. Case report.

ABSTRACT

Infective endocarditis (IE) is a disease that mainly affects the heart valves and is associated
with high morbidity and mortality. Multivalvular involvement is rare, with an incidence of 12 to
30%. Identification of the causative microorganism and imaging studies are crucial for diagnosis
and follow-up. We present the case of a 32-year-old male patient with a diagnosis of multival-
vular endocarditis caused by viridans streptococci with an odontogenic focus. The initial transe-
sophageal echocardiogram (TEE) reported a bicuspid aortic valve with the presence of two ad-
herent vegetations and a rupture of the posterior leaflet, causing severe valve regurgitation that
required emergency surgery for aortic valve replacement. The follow-up transthoracic echocar-
diogram (TTE) at 48 hours revealed multiple vegetations not identified in the previous study with
perforation of the anterior leaflet of the mitral valve and moderate mitral valve regurgitation.
Given the rapid onset and progression of mitral valve damage, a reintervention for the placement
of a mechanical mitral prosthesis was required. An adequate clinical response was obtained after
management with antibiotic therapy and he was discharged without complications.

INTRODUCCION

te la mortalidad y la aparicién de complicaciones como la

La endocarditis infecciosa (EI) lesiona las valvulas del
corazon y tiene una mortalidad cercana al 25%. Afecta entre
3 a 10 individuos por cada 100.000 habitantes, generalmen-
te mayores de 50 afios, con predileccién por el sexo mascu-
lino. La incidencia de EI multivalvular es inferior al 30%;
sin embargo, esta condicién incrementa significativamen-

insuficiencia cardiaca?. Por lo regular, la EI multivalvular
izquierda se origina a causa del compromiso de la conti-
nuidad mitro adrtica y la regurgitacion adrtica. Estos son
factores trascendentales en esta patologia, ya que, las vege-
taciones adrticas prolapsan hacia el tracto de salida del ven-
triculo izquierdo durante la didstole y entran en contacto
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con la valva anterior de la valvula mitral, lo que ocasiona
un compromiso secundario de la valvula®. De acuerdo con
el trabajo de Piper et al, las vegetaciones adrticas mayores
a 6 mm predisponen a la afeccion secundaria de la valvu-
la mitral, detectable por ecocardiografia en un intervalo de
tiempo de 1-31 dias (11.6+9.0)*. La etiologia esta relacionada
entre varios factores, con el nivel socioeconémico, localiza-
cion, antecedente de cardiopatia congénita y/o de cirugia
cardiaca y los principales microorganismos responsables
son: Streptococcus del grupo viridans y Staphylococcus au-
reus®. Clinicamente la EI cursa con un cuadro inespecifico,
dentro de los principales hallazgos se encuentran un soplo
cardiaco de nueva aparicion y alza térmica espontanea®.

El diagndstico de EI se establece con los criterios de
Duke. La presencia de criterios mayores y menores con
relacién a la exploracidn fisica, hallazgos de laboratorio y
estudios de imagen son indicativos de EI definitiva (=2 he-
mocultivos positivos mas imagen positiva con vegetaciones
y/o nueva insuficiencia valvular); donde la ecocardiografia
constituye un papel fundamental para el abordaje oportuno
de esta patologia, evitando asi la propagacién de la infec-
cion a otra valvula®”3.

REPORTE DE CASO

Paciente masculino de 32 afios, sin antecedentes cardio-
logicos; acude con cuadro de alza térmica >38 °C, cefalea y
malestar general de 4 semanas de evolucion. En el examen
fisico se evidenciaron caries en piezas dentales y la presen-
cia de un soplo diastolico en foco adrtico de grado IV. En
el electrocardiograma (ECG) se observa ritmo sinusal, fre-

FIGURA 1.

Estudio ecocardiografico con diagndstico definitivo de EI de val-
vula adrtica nativa, asociada a una insuficiencia valvular adrtica
aguda de grado severo.

cuencia cardiaca de 83 latidos por minuto, un eje eléctrico
normal, intervalo PR prolongado con bloqueo AV de pri-
mer grado e intervalo QT normal.

En examenes de laboratorio al ingreso reportan leuco-
citosis y neutrofilia con valores de 11.800 UL y 8.160 UL
respectivamente, proteina C reactiva de 67.11 mg/L, procal-
citonina de 0.271 ng/ml; y dos hemocultivos positivos para
Streptococcus del grupo viridans.

En el ETE se evidencia una valvula adrtica bictspide,
con una masa de 9 x 4 mm adherida en su valva anterior,
condicionando una insuficiencia valvular aguda de grado
severo, con flujo holodiastélico reverso en aorta descen-
dente y abdominal. El ventriculo izquierdo se encontrd
ligeramente dilatado, fraccién de eyeccion del ventriculo
izquierdo (FEVI) del 53%, ausencia de derrame pericardico.
La valvula mitral impresiona libre, sin evidencia de darfio,
ni masas adheridas. Con los hallazgos previamente descri-
tos y en base a los Criterios de Duke (2 criterios mayores:
imagen y hemocultivos positivos y 2 criterios menores: car-
diopatia congénita por valvula adrtica bictspide, fiebre), se
establece el diagndstico de EI definitiva de valvula adrtica
nativa, asociada a una insuficiencia valvular adrtica aguda
de grado severo (Figura 1).

Tras la valoraciéon multidisciplinaria se decide resolu-
cién quirurgica temprana, se determind un EuroSCORE de
1.86%, riesgo de mortalidad baja, Accordion 5, determina
un riesgo de complicaciones posquirtirgicas mayor, con po-
sibilidad de requerir una reintervencion bajo anestesia ge-
neral por falla de dos o mas 6rganos. Se realiza reemplazo
de valvula adrtica nativa con protesis mecanica, la misma
que se realizo mediante esternotomia media, con un tiempo
de circulacion extracorpérea (CEC) de 86 minutos, y tiempo
de isquemia de 50 minutos. Dentro de los hallazgos intrao-
peratorios, se confirmaron los hallazgos antes descritos y se
implant6 una valvula mecanica niimero 23 sin complicacio-
nes (Figura 2). Posteriormente el paciente ingresa a unidad
de cuidados intensivos sedado e intubado con dosis bajas
de vasopresores, presentando inicialmente una evolucién
favorable, por lo cual es extubado a las 24 horas.

FIGURA 2.
Hallazgos intraoperatorios
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FIGURA 3.
Ecografia transesofagiva a las 48 horas post cirugia.

En el postoperatorio temprano se observo incremento
significativo de los leucocitos, los neutrdéfilos y los reactan-
tes de fase aguda. Se realiza un nuevo ETT, que muestra
una insuficiencia mitral moderada no evidenciada en el es-
tudio previo, por lo que se decide realizar un nuevo ETE a
las 48 horas posquirtirgicas. En el que se evidencia perfora-
cion en la base y cuerpo de la valva anterior de la valvula
mitral, con dos masas adheridas y una insuficiencia mitral
moderada y FEVI del 63% (Figura 3).

Debido a la rapida progresion de dafio organico de la
valvula mitral con multiples vegetaciones y perforacion de
la valvula en contexto de una evolucién térpida asociada a
elevacion de parametros infecciosos, se decide reintervenir
al paciente tomando en cuenta que al momento el paciente
presenta un riesgo quirtrgico del 8% segtn el EuroSCO-
RE y un Accordion 5. Se realiz6 una sustitucion de valvula
mitral nativa con protesis mecanica, mediante una re-es-
ternotomia media, circulacion extracorporea (CEC) con un
tiempo de 119 minutos y tiempo de isquemia de 90 minu-
tos. La exploracion quirurgica confirma una valvula mitral
con perforacion del segmento A3 del velo anterior con dos
vegetaciones en su superficie. Se implantd una valvula me-
canica N25, sin complicaciones, se retira de circulacién ex-
tracorpdrea sin incidencias.

A los 6 dias posquirtirgicos se realiza un nuevo ETE de
control, en el cual se determinan valvulas mecanicas adrtica
y mitral normofuncionantes sin evidencia de masas intra-
cardiacas, sin fuga periprotésica, con una FEVI de 62%.

Paciente permanece hospitalizado con evolucién favora-
ble, recibiendo anticoagulacién a base de warfarina en dosis
ajustadas acorde a resultados de INR (Indice Internacional
normalizado), cumple antibioticoterapia endovenosa con
ceftriaxona (23 dias), gentamicina (29 dias) y vancomicina
(16 dias) siendo dado de alta a los 29 dias de su ingreso con
tratamiento ambulatorio a base de ceftriaxona por 14 dias
adicionales.
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DISCUSION

La EI es una patologia que afecta la superficie endocar-
dica. Pese a los avances tecnolégicos en los métodos de
diagnostico, terapia farmacolégica y mejoria en la técnica
quirtrgica, la mortalidad permanece elevada y se asocia a
numerosas complicaciones’.

La endocarditis multivalvular es una entidad poco fre-
cuente. Piper et al, realizaron un estudio observacional re-
trospectivo durante un periodo de 10 afios, en donde pre-
sentaron a 339 pacientes con EI de los cuales 19 pacientes
tenian una doble lesion valvular, adrtica y mitral, ocasiona-
da por una afectacion secundaria de la valvula mitral®. Las
vegetaciones adrticas mayores a 6 mm prolapsan hacia el
flujo de salida del ventriculo izquierdo entrando en contac-
to con la cara ventricular de la valva anterior de la valvula
mitral, que explicaria la afectacién secundaria de dicha val-
vula a causa de una destruccién por una ‘jet lesion®. Por otro
lado, se establece que la extensién perivalvular en la endo-
carditis con afectacion de la valvula adrtica, y secundaria-
mente la valvula mitral, es mas cominmente desarrollada a
través de la fibrosa intervalvular mitroadrtica. Debido a que
esta es una estructura avascular, tiene una mayor sucep-
tibilidad a desarrollar un proceso infeccioso. La extension
periadrtica es un proceso dindmico, que inicialmente se ma-
nifiesta como un engrosamiento de la fibrosa intervalvular
mitroadrtica, que puede pasar desapercibido en el ETE®. En
el diagnoéstico de la endocarditis infecciosa, el ETT tiene
una sensibilidad del 32% y una especificidad del 100%, un
valor predictivo positivo (VPP) del 100% y un valor predic-
tivo negativo (VPN) del 87%, en comparacion con el ETE,
con una sensibilidad del 87% y una especificidad del 96%,
VPP 87% y VPN 96%. Se han establecido factores indepen-
dientes que indicarian la necesidad de realizar un ETE, los
cuales incluyen: antecedente de endocarditis, bacteremia
sin foco y patologia cardiaca con predisposicion a endocar-
ditis. Sekar et al recomiendan que al contar con al menos
uno de estos factores se deberia realizar un ETE, debido a
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que este presenta una sensibilidad del 88% en comparacion
al ETT con una sensibilidad del 21%°.

Barrau et al asociaron en un 70% al Streptococco en las
endocarditis de valvula nativa'®. Chen et al, realizaron un
estudio entre 1990 al 2010 donde se evidencié que el pato-
geno predominante de las endocarditis multivalvular fue el
Streptococco en un 70% de los pacientes' 2. Sin embargo,
Fox et a reportaron que dentro de la endocarditis multival-
vular, el Stafilococo aureus fue el agente causal en el 43% de
los casos comparado con 36% de Streptococo viridans?. Ba-
rrau et al realizaron una revision sistematica de los agentes
causales de la EI en 33.214, casos donde se determiné que el
Streptococo viridans fue el microorganismo mas comudn en
pacientes con cardiopatias congénitas'.

En el presente caso se present6 una progresion acelera-
da, ya que, la afectacién mitral se observé a los 2 dias del
ingreso hospitalario posterior a la primera intervencién
por una endocarditis con afectaciéon de la valvula aortica.
Segun Piper et al, el tiempo de progresion media desde la
primera evidencia de vegetaciones hasta la primera demos-
traciéon de una vegetacion mitral por ETE fue en promedio
11 dias*. Consecuentemente, vegetaciones adrticas grandes
requieren un monitoreo cercano con ecocardiograma para
identificar complicaciones locales de manera temprana®.
El ETT realizado inmediatamente previo a un ETE fallé en
demostrar vegetaciones hasta en un 19%". Dentro de las
complicaciones mas frecuentes y subestimadas incluye la
afectacion secundaria de la valvula mitral'?.

De acuerdo con Kilic et al en un estudio retrospectivo
de 831 pacientes, la etiologia mas comun en la EI con re-
solucion quirurgica fue el estreptococo con un 25.2%°. El
procedimiento mas comunmente realizado fue la sustitu-
cion valvular adrtico con un 18.8%, mientras que la doble
sustitucion valvular, adrtico y mitral se report6 en 8.4% de
los casos'™. E1 85% de las endocarditis multivalvular tienen
indicacién quirtrgica®.

Selton-Suty et al, determinaron que la EI ocasionada por
Streptococo viridans responde de manera mas precoz al
tratamiento antibiético que la endocarditis causada por S
aureus o enterococos’.

CONCLUSION

Por lo general, la EI multivalvular izquierda se relaciona
con un mayor tamano de la vegetacion valvular adrtica, que
compromete secundariamente a la valvula mitral en un pe-
riodo de tiempo variable. Este caso destaca la importancia
de un abordaje multidisciplinario, con diagndstico tempra-
no y tratamiento clinico-quirargico oportuno de la EI multi-
valvular, evitando su lesién progresiva de una segunda val-
vula y reduciendo consecuentemente la morbi-mortalidad.
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Introduccion: la inflamacion del pericardio puede ser originada por multiples causas, entre
ellas, la cirugia cardiaca. Habitualmente se describe en los primeros dias del postoperatorio.

Objetivos: presentar un caso clinico de pericarditis aguda que se inici6 en las primeras ho-
ras del postoperatorio por lo cual se convirtié en un desafio diagnoéstico.

Presentacion del caso clinico: el paciente a quién se le realizé una cirugia de revasculariza-
cién miocardica, present6 supradesnivel del segmento ST a las dos horas del ingreso a la sala
de cuidados intensivos. Fue necesaria la realizacion de una coronariografia de urgencia para
diferenciarlo de un sindrome isquémico agudo.

Conclusiones: la pericarditis aguda puede aparecer durante las primeras horas luego de
una cirugia cardiaca, lo que obliga a diferenciarla de complicaciones graves como la isquemia
y el infarto agudo de miocardio.

Acute pericarditis within the first hours after cardiac surgery. A necessary and
urgent difference with myocardial ischemia

ABSTRACT

Keywords:
Acute pericarditis, cardiovascular
surgery, electrocardiogram, myocar-

dial ischemia, postoperative period.

INTRODUCCION

Introduction: pericardial inflammation may be caused by multiple factors, including car-
diac surgery. It is typically described in the early days of the postoperative period.

Objectives: to present a clinical case of acute pericarditis that started within the early hours
of the postoperative period, posing a diagnostic challenge.

Clinical Case Presentation: the patient who underwent coronary artery bypass surgery
presented ST segment elevation two hours after admission to the intensive care unit. An emer-
gency coronary angiography was necessary to differentiate it from acute ischemic syndrome.

Conclusions: acute pericarditis may occur during the early hours following cardiac surgery,
requiring differentiation from serious complications such as ischemia and acute myocardial

infarction.

torio inmediato de la cirugia cardiaca del sindrome post-

La pericarditis aguda es un sindrome clinico causado
por inflamacion del pericardio, cuyo diagndstico esta ba-
sado en la presencia de dolor toracico que generalmente se
modifica con los cambios posturales y la respiracion, frote
pericardico, alteraciones electrocardiograficas evolutivas y
derrame pericardico. Las causas son multiples, entre ellas
se encuentra la cirugia cardiaca’®. Es importante diferen-
ciar la pericarditis aguda que se produce en el postopera-

cardiotomia que se presenta luego del mes de realizada la
intervencién®. La mayoria de los autores sitian el comienzo
de la pericarditis luego de las primeras 24 h de postopera-
torio'*. En el caso clinico que se presenta mas abajo, los
signos aparecen en las primeras horas del postquirtrgico,
obligando a diferenciarla de complicaciones graves como
isquemia e infarto de miocardio, de alli la importancia que
reviste su conocimiento.

Autora para correspondencia: Dra. Mailen Gentili. Instituto Cardiovascular de Rosario, Bv. Orofio 450, Rosario, Santa Fe, Argentina. CP: 2000.

e-mail: mailengentili30@gmail.com
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OBJETIVO

Presentar un caso clinico de pericarditis aguda que se
inicié en las primeras horas del postoperatorio por lo cual
se convirtié en un desafio diagnoéstico.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de 54 afios de edad, dislipémico, tabaquista, sin-
tomatico por angina de reciente comienzo de dos meses de
evolucidn, por lo que fue medicado con antiagregantes (as-
pirina) y betabloqueantes (bisoprolol), y se estudié con un
ecocardiograma Doppler que mostro6 fraccion de eyeccion
conservada, sin alteraciones de la motilidad parietal. Por
persistir con angina se continud su evaluaciéon mediante
una cinecoronariografia que evidencio estenosis del 80% en
tercio medio de arteria descendente anterior (DA), oclusion
de arteria circunfleja (Cx) y de su rama latero-ventricular, y
de arteria coronaria derecha (CD) en su tercio medio.

Ante dichos hallazgos se indic6 cirugia de revasculariza-
cion miocardica. El resto de sus estudios prequirtrgicos no
presentaron particularidades, incluyendo su electrocardio-
grama (ECG) (Figura 1-A).

La cirugia se realizé sin bomba de circulacién extracor-
porea y se confeccionaron puentes con arteria mamaria iz-
quierda (AMI) a DA, arteria mamaria derecha (AMD) a Cx
y vena safena a CD.

Ingreso a la sala de cuidados intensivos de cirugia car-
diovascular en coma farmacolégico y asistencia respiratoria
mecanica. En ese momento al examen fisico se auscult fro-
te pericardico y se realizé un ECG (Figura 1-B). A una hora
de su ingreso presento6 hipotension arterial por lo cual se le
administraron fluidos endovenosos y se efectué nuevo ECG
que evidencié supradesnivel del segmento ST de V1 a V4,
DIy aVL e infradesnivel del segmento ST en DII, DIII, aVF,
V5 y V6 (Figura 2-A). Ante dichos hallazgos se realizo cine-
coronariografia de urgencia que mostrd los puentes de AMI
a DA y de AMD a Cx, permeables (Figura 2-B), no se realizd
angiografia al puente venoso a CD por la localizacion de las
alteraciones electrocardiograficas. Las enzimas cardiacas
y biomarcadores no presentaron aumentos por encima de
los niveles habituales del postoperatorio (POP) inmediato:
al ingreso troponina T de alta sensibilidad (TnTs) 117 pg/
ml, creatinfosfoquinasa (CPK) 112 U/l, creatinfosfoquina-
sa banda miocardica (CPK-MB) 16 U/l y en la lera hora de
POP 150 pg/ml, 132 U/l y 18 U/], respectivamente.

Por sindrome vasopléjico requirié tratamiento con azul
de metileno y dopamina (dosis maxima 9 mcg/kg/min) con
lo cual se estabiliz6 su cuadro hemodinamico,

Se decidié su pase a la sala de cuidados generales al tercer
dia de POP y se realizé nuevo control con ECG (Figura 3).
Al séptimo dia se le otorgo el alta institucional, sin haberse
presentado otras complicaciones.

DISCUSION

En el caso presentado se describid la aparicion de una
pericarditis, precozmente, luego de una cirugia de revascu-
larizacién miocardica, que requirié diagnoéstico diferencial
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FIGURA 1.
A: Electrocardiograma pre-quirargico y B: Electrocardiograma
al ingreso a sala de cuidados intensivos postoperatorios.
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A: Electrocardiograma de la lera hora de postoperatorio con su-
pradesnivel del segmento ST de V1 a V4, DIy aVL e infradesnivel
del segmento ST en DII, DIII, aVF, V5 y V6 y B: Coronariografia
de urgencia del dia de la cirugia que muestra puente con arteria
mamaria izquierda a arteria descendente anterior (MII-DA) y
puente con arteria mamaria derecha a arteria circunfleja (MID-
CX), permeables.

DA: arteria descendente anterior.

10 mn/m¥ 25 sas Filtor: 50 D 35 Wzl 10 emimd

s SN e s e

'

i
S SR SN B

10 maml 10 mm/m

=

i \
1-_4\L_,\ft.

vz
"1

ey

A I
Y 2 TN B U § S Do i pa

ol

- Rhythai 11110 saav

fae | | | 1 | | | | | | | | |
B e (R GRS 1, S SESty

FIGURA 3.
Electrocardiograma del tercer dia de postoperatorio.
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de urgencia con isquemia miocardica aguda mediante una
cinecoronariografia.

Uno de los examenes complementarios mas utilizados
para el diagnoéstico en este contexto es el electrocardiogra-
ma'. En el caso presentado se visualizaron signos a favor de
pericarditis como el supradesnivel del segmento ST de tipo
céncavo, mientras que en la isquemia suele ser de forma
convexa. Sin embargo, se observd infradesnivel del segmen-
to ST, especular, en cara inferior, que no suele presentarse
en la pericarditis y si en la isquemia. En las derivaciones
V1-V5 pareci6 observarse una depresion sutil del segmento
PR, rasgo para pensar en pericarditis. Por otro lado, se aus-
cultd un frote pericardico que segin algunos autores, por si
solo puede establecer el diagndstico de pericarditis, aunque
esto no descartaria la presencia simultanea de isquemia?.
Las caracteristicas del dolor toracico no suelen ser de ayuda
debido al efecto anestésico residual y la intubacién orotra-
queal que impiden la comunicacion con el paciente.

Si se compara con los valores considerados normales
para un paciente no operado, se observd elevacion de uno
de los biomarcadores de injuria miocardica (TnTs), pero en
el postoperatorio inmediato de cirugia cardiaca estos se ele-
van en forma rutinaria y no hay un acuerdo generalizado
sobre puntos de corte que puedan utilizarse para definirla
claramente®. En vista de la dificultad para un diagnoéstico
de certeza urgente se prefiri6 la realizacién de coronario-
grafia y no se realizé un ecocardiograma en ese momento.

Es interesante resaltar que los distintos autores no pre-
cisan con exactitud el dia del postoperatorio en el que apa-
rece la pericarditis aguda, su comienzo se sita en dias a
semanas después de una cirugia cardiaca'*®. Sin embargo,
desde hace afios se conoce que su inicio puede ser tan pre-
coz como a pocas horas de su llegada a la sala de cuidados
intensivos y requerirse coronariografia de urgencia para
diferenciarla de la isquemia miocardica”®’.

Dado que, el diagnoéstico y tratamiento de la isquemia
miocardica postquirtirgica es de la mayor importancia para
evitar la progresion a la necrosis y que sus signos electro-
cardiograficos pueden ser confundidos con pericarditis

aguda, parece necesario realizar investigaciones que tengan
por finalidad describir los tiempos de comienzo y evolu-
cion de esta ultima para caracterizarla mas adecuadamente.

CONCLUSIONES

La pericarditis aguda se puede presentar en las primeras
horas del postoperatorio de una cirugia cardiaca y, cuan-
do esto ocurre, es importante el diagndstico diferencial con
otras complicaciones graves como isquemia e infarto agudo
de miocardio.
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