Archivos de Cardiologia de México

Volumen Suplemento Abril-Junio
Volume 74 Supplement 2 April-June 2004

Articulo:

Fisiopatologia de la falla ventricular
derecha en la hipertension arterial
pulmonar

Derechos reservados, Copyright © 2004
Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez

Otras secciones de Others sections in
este sitio: this web site:

0 indicedeestentimero O Contents of this number
0 Mésrevistas O Morejournals

0 Busqueda 0 Search

@edigraphic.com


http://www.medigraphic.com/espanol/e-htms/e-archi/e-ac2004/e-acs04-2/e1-acs042.htm
http://www.medigraphic.com/espanol/e-htms/e-archi/e-ac2004/e-acs04-2/e1-acs042.htm
http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/espanol/e-buscar/e1-busca.htm
http://www.medigraphic.com/ingles/i-htms/i-archi/i-ac2004/i-acs04-2/i1-acs042.htm
http://www.medigraphic.com/ingles/i1-indic.htm
http://www.medigraphic.com/ingles/i-buscar/i1-busca.htm
http://www.medigraphic.com/archivoscardiologia
http://www.medigraphic.com

ARCHIVOS
pe CARDIOLOGIA
pe MEXICO

S353

Fisiopatologia de la falla ventricular derecha en la
hipertension arterial pulmonar

Luis Efrén Santos Martinez*

Resumen

La falla ventricular derecha puede influenciar el
pronéstico y la historia natural de pacientes con
enfermedades cardiopulmonares. Se analizan
los mecanismos fisiopatolégicos que llevan al
ventriculo derecho a la falla, tanto en condicion
normal como en condicién de sobrecarga de pre-
sion aguda y cronica. Se hace la distincion de
tres entidades que cursan con Cor Pulmonale,
una en condicion aguda, donde la tromboembo-
lia pulmonar es la mas representativa de la falla
ventricular, y dos en condicién crénica que pro-
ducen hipertension arterial pulmonar por diferen-
tes mecanismos. Una es la enfermedad pulmo-
nar obstructiva cronica donde las alteraciones
del intercambio gaseoso son las responsables
de la hipertensién pulmonar, y la activacion del
sistema renina-angiotensina-aldosteronalo es de
las manifestaciones clinicas de tipo congestivo,
mismas que desaparecen con el uso de oxige-
no suplementario y ademas incrementan la so-
brevida. En la forma primaria o idiopatica, la hi-
pertension arterial pulmonar estd dada por la
obstruccion vascular, las manifestaciones de bajo
gasto cardiaco son predominantes y el meca-
nismo de la falla del ventriculo derecho no es
conocido en detalle. Durante el curso se analiza
el papel fisiopatoldgico de la isquemia, de la so-
bre-estimulacién adrenérgica y el de la determi-
nacién genética en la génesis de la falla ventri-
cular y el impacto de la atrioseptostomia en la
mejoria de las manifestaciones clinicas y en los
parametros hemodinamicos de falla ventricular
derecha.

Summary

PHYSIOPATOLOGY OF RIGHT VENTRICULAR FAILURE IN
PULMONARY HYPERTENSION

Right ventricular failure may adversely influence
the natural history and prognosis of patients with
diverse cardiopulmonary disorders. The patho-
physiologic mechanisms of right ventricular fail-
ure are analyzed, comparing normal condition
to an acute and chronic pressure overload con-
dition. Particular physiopathological features of
these three different Cor pulmonale entities are
made. In acute condition, pulmonary embolism
is the most representative clinical condition of
right ventricular failure. In chronic condition two
diseases that produce pulmonary hypertension
for different mechanisms are reviewed. In the
chronic obstructive pulmonary disease where the
abnormal pulmonary gas exchange is responsi-
ble for the pulmonary hypertension, the main clin-
ical features are related to venous systemic con-
gestion due to activation of the renin-angiotensin-
aldosterone system and they considerably im-
prove with the use of supplementary oxygen im-
proving also the survival. Meanwhile, in the pri-
mary or idiopathic form, the vascular obstruction
is the origin of the pulmonary hypertension, the
manifestations of low cardiac output are predom-
inant and the mechanism of right ventricular fail-
ure is not known in detail. During the lecture | will
talk about the pathophysiological role of right
ventricular ischemia, adrenergic over-stimulation
and the genetic determination in the genesis of
right ventricular failure and the impact of the atri-
oseptostomy in the improvement of the clinical
manifestations and the hemodynamic parame-
ters of right ventricular failure.
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| conocimiento de la fisiopatologia y €l
E tratamiento de la falla ventricular dere-

cha (FV D) es menor de lo que se conoce
para el ventriculo izquierdo (VI), la diferencia
esta dada por diversos factores que la explican:

1. Debido alostrabajos experimental es de Starr
et al, en 1943, (quien produjo dafio por cau-
terizacion de lapared libre del ventriculo de-
recho (VD) sin observar incremento delapre-
sién venosa), mucho tiempo el VD fue consi-
derado como de minima importancia para el
mantenimiento delafuncion cardiaca global.
Actualmente se ha establecido mediante es-
tudios experimentales, que €l ventriculo de-
recho tiene unafuncién de bombamas que el
de ser un conducto pasivo, y laausenciacom-
pletadel mismo, llevaalapérdidadelos me-
canismos compensadores o alin ala muerte.?

2. Ladtaprevaenciadelacardiopatiaisguémica
e hipertensiva, y el impacto que tienen en la
morbi-mortalidad, el VI se ha convertido en
una estructura que al fallar, no sélo tiene sig-
nosy sintomas mas draméticos, sino que ade-
mas pone en riesgo lavida.

3. Laformadel VI, unaelipse, permite utilizar
formul as matemati cas geométricas en su ana-
lisis. Estaconsideracion no aplicaparael VD,
dada su compleja arquitectura, y por ende, el
conocimiento delaverdadera contribucion del
VD en la funcién cardiaca no puede ser
extrapol ada de |os mismos supuestos que para
el VI].23

¢Por qué falla el ventriculo

derecho?

El ventriculo derecho puedefallar por 3 causas:?

1. Sobrecargade volumen: Laentidad mejor es-
tudiada hasido lacomunicacion inter-auricu-
lar, lacual, es una cardiopatia congénita que
cursa con hiperflujo por un cortocircuito de
izquierda a derecha;

2. Lasobrecargadepresion: Eslacausamésfre-
cuente de falla ventricular derecha, esta so-
brecarga puede ser aguda, como la vista en
tromboembolia pulmonar (TEP) aguda, o, en
su formacrénica, y;

3. Laisguemia ventricular: Se conoce desde la
descripcion de las consecuencias hemodinéa-
micas del infarto del miocardio del VD, he-
chapor Cohn en 1974,* debido con mayor fre-
cuenciaalaextension a VD de uninfarto de
localizaci6n postero-inferior por enfermedad
coronaria.
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Uno solo de estos mecanismos parece no ser su-
ficiente parallevar al VD alafalla. Lacombina-
cion de estos factores podria ser necesaria para
gue éstaocurra. Como ejemplo de esto, la sobre-
cargade presion en TEP aguda, en donde la aso-
ciacion con isquemiaventricular derecha parece
ser un requisito para condicionar lafalla®

¢,Cual es la importancia clinica

de la falla ventricular derecha?
Lafaladel VD puede ser un marcador prondsti-
co, tener implicaciones en la calidad de vida, la
historia natural o el estado hemodinémico en di-
ferentes condiciones clinicas, como puede ocu-
rrir en lahipertension arterial pulmonar primaria
(HAPP), laTEP aguday cronica, la enfermedad
pulmonar obstructivacronica (EPOC) y el infar-
to agudo del miocardio (IAM) con extension al
VD. Ademés, lafaladel VD esun marcador pro-
nostico o funcional en pacientes con disfuncion
ventricular izquierdasecundariaacardiopatiais-
qguémicao valvular.2®

El ventriculo derecho en la
hipertension pulmonar

El control del retorno venoso al corazén vy el
mantenimiento de las presiones bgjasen el lecho
vascular pulmonar, eslafuncion principal del VD.
Estafuncion estapermitidapor el disefio geomé-
tricoy lamorfologiadel VD. Ademas, € VD tanto
en la condicién aguda como en la cronica, debe
proporcionar unaprecargaadecuadaal V1, y debe
mantener baja la presion en el segmento venoso
del circuito vascular. Del andlisisdelapostcarga
(laresistencia vascular pulmonar o la impedan-
ciadelacirculacion pulmonar), € VD adoptauna
funcion de bomba semejante a la del VI.” Las
paredes delgadas de lacamara, ladistensibilidad
y sus presiones bajas, la hacen adecuada para el
manejo de volumen, que ante una sobrecarga de
presion llevaraa VD alafalacomo enla TEP
aguda. Ademés, €l hecho de quelasobrecargade
presion se instale de manera progresiva permite
gue ocurran mecanismos de compensaci én, como
la hipertrofia, con lafinalidad de mantener en el
tiempo, su funcion. De estamaneralaremodela-
cion del VD puede sostener la funcion ventricu-
lar por largos periodos de tiempo y contribuir a
la circulacion sistémica de manera adecuada,
como ocurre en latransposicion corregidade los
grandes vasos, donde €l VD adopta caracteristi-
casde VI y en estacondicién, tolerala postcarga
que le impone € circuito sistémico.2”® Sin em-
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ECG

PVI

PVD

ECG: Electrocardiograma; PVD: Presién ventricular derecha; PVI: Presién
ventricular izquierda.

Fig. 1. Disminucion de la presion arterial pulmonar y ventricular izquierda
como evidencia de la disminucion de la precarga ante el incremento de la
presion ventricular derecha.
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Fig. 3. Fisiopatologia de la falla ventricular derecha en tromboembolia
pulmonar aguda.

bargo, ante la severa sobrecarga de presién cré-
nica, por razones no del todo definidas, el VD
finamente sedilatay falla.

Otro mecanismo de falla en entidades que cur-
san con hipertensién arterial pulmonar aguda o
crénica son los fendmenos de interdependencia
ventricular (IDV). La IDV es facilitada porque

Imonar S355

Dilatacién ;
7

Normal

N
o

PFDVI, mmHg

=
o

120
VFDVI, mmHg

PFDVI: Presion final diastélica del ventriculo izquier-
do; VFDVI: Volumen final diastélico del ventriculo iz-
quierdo; SIV: Septum interventricular; VD: Ventriculo
derecho; VI: Ventriculo izquierdo.

Fig. 2. Efecto de la interdependencia ventricular en la
curva de presién/volumen.

ambos ventricul os comparten fibras musculares
epicardicas, un septum interventricular someti-
do avariaciones de volumen y de presién duran-
te todo el ciclo cardiaco, y la presencia de un
pericardio rigido que los cubre.® La traduccion
hemodinamica de los fenébmenos de IDV son: a)
Alteraciones en la precarga al VI (Fig. 1), y, b)
Larigidez ventricular (Fig. 2).

En € apartado siguiente nos centraremos en la
formarelativamente aisladadefalladel VD aso-
ciadaaHAP, lacua es definida como Cor Pul-
monale (CP).

Concepto de Cor Pulmonale

El término Cor Pulmonale fue introducido por
Paul D. Whiteen 1931. LaOMSen 1963 |o defi-
nié como: “ Lahipertrofiadel VD queresultade
enfermedades que afectan la estructura y/o la
funcion del pulmén, excepto cuando estas alte-
raciones son €l resultado de enfermedades que
afecten primariamente el lado izquierdo del co-
razon (enfermedad cardiaca congénita, valvular,
etc.)”.1° Estadefinicion hasido modificadadada
sus limitadas implicaciones clinicas. En la pre-
sente revision, el sindrome de Cor Pulmonale
(CP) cronico es definido como aguel que cursa
con edema periférico asociado auna presion yu-
gular aumentada, evidenciaclinica, radiol 6gica,
electrocardiogréficao ecocardiogréficade hiper-
tension arterial pulmonar e hipertrofiadel VD.
Esimportante ladistincion entre laforma aguda
y lacrénicadel CP. Lafisiopatologiadel CP agu-
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do esta aceptablemente definida, no asi lade la

forma cronica, especificamente la causafina de

lafallaventricular.

A. Cor Pulmonale agudo: La principal causa de

esta entidad es la TEP aguda. Otras formas de

insuficiencia respiratoria aguda son menos fre-
cuentes. Lafalladel VD ocurre en laformama-
sivadelaTEP, en dondelaobstruccién del lecho
vascular pulmonar por el coagulo debe ser ma-
yor al 50% para incrementar la resistencia vas-
cular pulmonar (RVP) y de la presion arterial
pulmonar (PAP), donde el papel de los factores
vasoactivos es de menor importanciaen el incre-
mento delaRVP. Esteincremento, condicionala
dilatacion inmediata de un ventriculo sin remo-
delacién (normal) como paratolerar el aumento
stibito de su postcarga. Esde notar que enlacon-
dicion defallaventricular, el nivel delaPAP no

estatan elevada, debido alaincapacidad del VD

paragenerar mayor presiony por €l bajo gasto,*

donde la isquemia ventricular es el factor méas
importante para el inicio y mantenimiento de la
falaventricular.®

L a secuencia de eventos fisiopatol 6gicos que si-

guen alaobstruccion vascular en TEP aguda se

muestraenlaFigura 3. Ladilataciony fallaagu-
dadel VD disminuye la precarga del ventriculo
izquierdo através de 2 vias:

1. El delaregurgitacion tricuspidea, que dismi-
nuye laprecargaa VD, y;

2. El delainterdependenciaventricular, que por
desviacion septal restringen €l llenado del VI.
Sin precarga suficiente (Fig. 1), el gasto car-
diaco cae, y de no existir un aumento conco-
mitante de la resistencia vascular periférica,
habra hipotension arterial sistémica. Con la
hipotensién sistémica, y en presencia de una
presion intracavitariaelevada, €l gradiente de
perfusion coronariaa VD disminuyey se es-
tablecelaisquemiadel VD como resultado del
imbalance entre el aporte y la demanda de
oxigeno. El incremento delademandaen esta
condicion estaria dada por un consumo de
oxigeno mayor como resultado de la dilata-
ciénventricular.

B. Cor Pulmonale croénico: Existen dos formas
diferentes de presentacion:

a. Laque ocurre en la HAP de la EPOC, como
gjemplo de las formas asociadas a trastornos
del intercambio gaseoso (hipoxemia/hipercap-
nea), donde es frecuente encontrar una HAP
leve, el gasto cardiaco puede ser normal o con
tendencia a ser alto, las manifestaciones cli-
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nicas prominentes son las de congestion ve-
nosasistémicay ladilatacion del corazén ocu-
rreenformatemprana. Lafalladel VD obser-
vada en estos pacientes no ocurre por altera-
ciones de contractilidad, sino mas bien, son
de indole congestiva. Las alteraciones del in-
tercambio gaseoso (hipoxemiae hipercapnea)
tienen importancia, no sélo en su capacidad
de condicionar incremento delaRVPy enla
incapacidad paraincrementar el gasto cardia-
co durante el esfuerzo de manera apropiada,
sino en la activacion del sistema Renina-An-
giotensina-Aldosterona, responsable de las
alteraciones de la funcidn rena que ocurren
en estos pacientes y que finalmente termina-
ran con laretencion de sodio y agua.’?

El prondstico de lafaladel VD en laEPOC
esta asociado a volumen espiratorio forzado
en el primer segundo (VEF-1) y ala hipoxe-
mia, masaln, €l pronéstico, lacalidad devida,
|as manifestaciones de congestion venosasis-
témica mejoran con solo proporcionar oxige-
no alargo plazo. Esimportante mejorar lafun-
cion pulmonar al méximo, sin embargo el uso
devasodilatadorestradicional es no parecejus-
tificado,'*®y el uso dediuréticos, digitalicos,
anticoagulantes y las sangrias son controver-
sialesy con posible efecto deletéreo.

. Laotraforma de CP crénico eslaque se pre-

senta en la HAP Primaria, como gjemplo del
grupo que representala obstruccion vascul ar,
donde laHAP es severa, €l gasto cardiaco es
bajo o con tendencia a estarlo, la dilatacion
del corazon, si ocurre, es més tardia, las ma-
nifestaciones clinicas son las debidas a bajo
gasto cardiaco (disnea, sincope) mientras que
las congestivas se presentan en la fase termi-
nal, cuando ocurren.

La asociacion entre parametros relacionados
afallaventricular y la sobrevida en pacientes
con HAPP est4 bien establecida.’**> No obs-
tante la fisiopatologia de la falla ventricular
no se hadefinido del todo. El sélo incremento
de la postcarga no parece ser suficiente. Es
importante mencionar, que ante el mismo gra-
do deHAP, unos enfermos desarrollarén falla
del VD y otrosno, y estarén estables mientras
nofaleel VD, unavez ocurrelafala, el pro-
nostico esfatal acorto plazo y poco podemos
ofrecerle. Debido alo mencionado, en la ac-
tualidad se estudia €l potencial fisiopatol ogi-
co que pudieran tener otros factores en la gé-
nesis de lafala del VD, como son, € dela
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10.

11.

isquemia ventricular.’® la sobre-estimulacion
adrenérgical’ y €l de la predeterminacion ge-
nética,® que se basa en el papel que podrian
tener los isotipos de la enzima convertidora
de angiotensina en el desarrollo de hipertro-
fiaofallacomo resultado de hipertension pul-
monar.

Lasintervencionesfarmacol 6gicasdelaHAP
Primaria han tenido un éxito relativo al dis-
minuir lapostcargay mejorar con esto lafalla
ventricular.® El papel de los farmacos en la
HAP sera analizado por el Dr. Pulido en €
apartado correspondiente.

Para el alivio de lafalladel VD, poco pode-
mos ofrecer, sin embargo, la septostomiain-
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teratrial, que es un procedimiento novedoso
destinado a crear un cortocircuito de auricula
derechaaauriculaizquierda, con lafinalidad
de descomprimir y mejorar los parametros
hemaodinémicos del VD en reposo y particu-
larmente en gercicio, tiene el objetivo de pre-
servar lafuncion del VD,? ademés de ser un
procedimiento potencial como puente para
transplante dadalaslimitadas opcionesdetra-
tamiento y mas alin para el transplante pul-
monar.*

Es posible gue con un mejor conocimiento de
la fisiopatologia de la falla del VD en estas
formas severas de HAP aumenten nuestros
recursos terapéuticos.
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