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Presentacion del caso

Se trata de una mujer de 55 anos que ingreso al
hospital el 10 de Diciembre de 2008 por disnea de
reposo. Fumadora (40 pack/y) en tratamiento con
carbamazepina por epilepsia, miomatosis uterina
y antecedente de bronquitis crénica desde hacia
varios anos.

Como antecedentes de la enfermedad actual
refirié disnea en clase funcional II-III y descenso
de peso de 11 KG durante el Gltimo ano. Present6
progresion de su disnea a Clase funcional III, que
comenz6 20 dias antes del ingreso con aumento
del diametro de Membrana Interna (MMI), pro-
gresando a clase funcional IV los tltimos 3 dias.
Asociado a dicho cuadro present6 tos con expecto-
racién mucopurulenta, por lo que consulté a la
guardia del Hospital de Clinicas.

Al ingreso se la encontré taquipneica, con
desaturacion arterial de 77% respirando aire am-
biente, subfebril, taquicardica (120/pm), tenia
leucocitosis y una radiografia anormal (Figura 1).

Discusion Clinica

Profesor Ricardo J. Gené: Dra. Palma, é{puede co-
mentarnos como se interpreto la radiografia?

Dra. Ileana Palma: En guardia se interpreté
que presentaba una opacidad anormal, heterogé-
nea en campo inferior derecho y signos radiolégicos
de hipertensién pulmonar con importante cardio-
megalia, arco medio muy saliente y agrandamien-
to marcado de las arterias pulmonares hiliares
bilaterales (Figura 1).

Dr. Gené: {El examen fisico demostré anorma-
lidades de importancia?

Dra. Palma: La paciente impresionaba seria-
mente enferma, ltcida sin foco motor ni signos
meningeos anormales, con una tensién arterial:

150/100, frecuencia cardiaca: 120/min, frecuencia
respiratoria: 32/min, temperatura axilar: 37° C.
En el examen cardiovascular se auscultaban R1
y R2 en los 4 focos alejados, silencios libres, au-
mento de intensidad del R2 con desdoblamiento
fijo del mismo, R2 palpable con matidez en foco
pulmonar, Dressler +, sin R3 ni signos de falla de
bomba. A la auscultacién pulmonar, hipoventila-
cién bibasal a predominio derecho.

Dr. Gené: {Qué interpretacién del cuadro se hizo
inicialmente?

Dra. Palma: Se interpreté como una paciente
con EPOC reagudizada y se inici6 tratamiento
antibiético empirico con amoxicilina clavulanico.
También se sospeché que podria presentar
tromboembolismo pulmonar (TEP) debido a la
descompensacion brusca y las imagenes de
hipertension pulmonar. Dr. Gené éel diagnéstico
de TEP es facil de confirmar en una paciente con
EPOC e hipertension pulmonar (HTP)?

Dr. Gené: Estamos frente al dilema diagnéstico
de TEP en una paciente con EPOC e HTP. Cuan-
do los enfermos con EPOC presentan una descom-
pensacion brusca, el TEP es una causa posible de
la misma, pero todos los sintomas y signos que se

Figura 1.
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encuentran en esos casos pueden ser debidos sélo
ala EPOC. En efecto, los pacientes con exacerba-
cién de EPOC tienen con frecuencia aumento de
la disnea habitual, taquipnea, taquicardia,
hipoxemia, pueden mostrar signos agudos de so-
brecarga derecha en el ECG y los centelleogramas
de perfusién pueden mostrar areas de mala per-
fusién secundarias al enfisema. No siempre se
encuentran facilmente las cldsicas A4reas
segmentarias de mala perfusién bien ventiladas.
Ultimamente la tomografia axial computa-rizada
(TAC) con protocolo para TEP ha sido sumamen-
te util en estos casos. Se debe tener presente que
cerca del 20% de los enfermos con EPOC exacer-
bado con aumento brusco de disnea a clase III-IV
pueden tener claudicacién ventricular izquierda.
Se debe sospechar la misma frente a antecedentes
de cardiopatia isquémica o infarto agudo de
miocardio previos, agrandamiento de ventriculo
izquierdo (VI) con desplazamiento del choque de
la punta hacia la izquierda, hipoxemia y
taquicardia sostenida. La elevacion del péptido
natriurético permite precisar el dignéstico. éSe
pudo hacer TAC precozmente?

Dra. Palma: Si, al pensar en TEP se hizo de
inmediato la tomografia, a pesar de que la pacien-
te se hallaba gravemente enferma (Figura 2). El
informe de la TAC indica que el parénquima
pulmonar muestra engosamientos septales predo-
minantemente en campos superiores sugestivos de
patologia intersticial. Existen asimismo notables
dilataciones arteriales en ambos campos pulmo-
nares predominantemente a nivel hiliar y sobre
ambas bases sugestivas de HTP. El mediastino

evidencia extensos trombos, tanto centrales como
periféricos, que afectan el tronco principal de la
arteria pulmonar derecha y, en menor medida, el
tronco comun de la izquierda, esta Gltima sobre la
rama correspondiente al l6bulo inferior. Se
visualizan también, segiin lo dicho, formaciones
trombdticas parietales en las arterias segmentarias
de los l6bulos inferiores del lado derecho. En los
cortes efectuados a nivel abdominal llama la aten-
cién una importante dilatacion de la vena cava
inferior y un relleno heterogéneo del higado que
puede ser evaluado con técnicas previas a la in-
yeccion de contraste y, eventualmente, con
ecografia. Podria corresponder a areas de hipo-
perfusion hepatica por trombosis de la rama dere-
cha hepatica, aunque asimismo podria correspon-
der a areas de esteatosis parcial o, eventualmen-
te, secundarismo (Figura 2).

Dr. Gené: Todos sabemos que la sensibilidad del
electrocardiograma (ECG) para diagnosticar
hipertensién pulmonar no es elevada. Dr. Vazquez
Blanco, épodria comentar el trazado electrocardio-
grafico? (Figura 3).

Prof. Manuel Vazquez Blanco: El trazado mues-
tra ritmo sinusal, con una frecuencia de 90/minu-
to. La onda P esta aumentada de voltaje, sugirien-
do agrandamiento de la auricula derecha. El eje
eléctrico del QRS esta desviado hacia la derecha
(alrededor de + 120°). En la derivacién V1 el QRS
adopta una morfologia de tipo qR, lo cual, en au-
sencia de infarto, sugiere que la presion intraven-
tricular derecha esta muy elevada y es de rango
sistémico. Las ondas T son negativas en las
precordiales derechas y la onda S en la derivacién

Figura 2. Tomografia axial computarizada con copntraste
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Tabla 1. Analisis de laboratorio

Figura 3. Elecardiograma de ingreso

Figura 4. Tromboextraccion durante la cirugia

V6 tiene la misma magnitud que la onda R, lo cual
es concordante con la sobrecarga de presiéon que
afecta al ventriculo derecho.

Dr. Gené: Se realizaron algunos otros estudios
al ingreso de la enferma?

Dra. Palma: Si, se hicieron analisis de labora-
torio (Tabla 1), un ecocardiograma en la cama del
paciente y una espirometria y una medicién de
difusién de monéxido de carbono (DLCO). El in-
forme del ecocardiograma indicaba: DDVI 40, SIV
13, Al 40, insuficiencia tricuspidea severa con
PSAP 110 mmHg, hipertrofia concéntrica del VI,
movimiento anémalo del septum, severa dilataciéon
de cavidades derechas, derrame pericardico leve,
arteria pulmonar dilatada con imagen con contras-
te espontaneo en su interior. La espirometria mos-
tr6 CVF 2.91 (88%), VEF, 1.69 (65%), VEF /CVF =
58%. La DLCO era de 15% del valor teérico (1
sola maniobra).

A posteriori se realizé un ecocardiograma
transesofagico (18/12) que mostré dilatacion de

10/12 16/12
Hto 54% GOT 23 pH 7.46
GB 20500 GPT 25 pCo, 47.2
Plag. 267000 Bili 0.8 po, 46.3
Urea 48 Fosf.alc 270 Bic 334
Cr 0.6 TP 69% Ex. B. 8.6
Na 139 Kptt 36 Sat. 81.1
K 3.9 DD 1.2 Eritro 2
LDH 560

cavidades derechas, disfuncién del VD, dilatacién
de arteria pulmonar (32 mm), insuficiencia
Tricuspidea moderada con PSAP de 80-85 mmhg.
Se descarté Comunicacién Interauricular; presen-
taba foramen oval permeable (FOP) y orejuela sin
trombos.

Dr. Gené: {Cual fue el tratamiento inicial?

Dra. Palma: Se indic6 hacer balance negativo,
anticoagulacién con heparina de bajo peso
molecular y tratamiento antibiético con ceftriaxo-
na + claritromicina. Se mantuvo estable con per-
sistencia de hipoxemia con saturacion del 85% al
aire ambiente.

Dr. Gené: Con esos elementos en ateneo de
Neumonologia y Cardiologia del Hospital de Cli-
nicas se concluyé que, por su historia clinica, la
paciente tenia como enfermedad principal trom-
boembolismo pulmonar recurrente con embolias
en las arterias centrales, que probablemente a su
ingreso se relacion6 con episodios recientes de
TEP, pero que era una enfermedad pre-existente
de meses de evolucién. Ese el motivo de ingreso y
su EPOC era una comorbilidad, aunque secunda-
ria en el cuadro clinico actual.

Propusimos en conjunto con el Dr. Vazquez
Blanco que el tratamiento de eleccién para el caso
era la tromboendarterectomia. El Dr. Vazquez
Blanco agreg6 que es necesario recordar que en
algunas oportunidades el TEP recurrente es se-
cundario a una trombofilia, por lo que en estos
casos debe descartarse la existencia de un déficit
de antitrombina III, proteina S o proteina C, re-
sistencia a la proteina C, sindrome antifosfolipido,
etct. No se pudo estudiar de inicio la trombofilia
por hallarse la paciente anticoagulada.

Los factores de riesgo que pueden estar
involucrados en forma significativa son la esple-
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nectomia, el shunt ventriculo-atrial para el trata-
miento de la hidrocefalia, algunos procesos
inflamatorios crénicos como la osteomielitis y el
Crohn, el tratamiento con hormona tiroidea, y el
antecedente de una enfermedad maligna®*. Se de-
cidi6 consultar el caso con el Dr. Caneva en la Fun-
dacion Favaloro. Dr. Caneva, épuede explicarnos
como estudiaron a la paciente y qué encontraron?

Dr. Jorge Cdneva: Se estudié a la enferma con
miras a decidir la cirugia y para ello se repitio el
ecocardiograma Doppler donde se determiné que
presentaba HTP severa con PSAP de 99 mm.Hg
y con FSVI conservada. Posteriormente se reali-
z6 un cateterismo cardiaco derecho con una prue-
ba de vasorreactividad pulmonar y una angio-
grafia pulmonar, complementado con una cineco-
ronariografia (CCG). Resumidamente se informé:
HTP severa, prueba aguda de vasorreactividad
pulmonar negativa, dilatacién severa de arteria
pulmonar y sus ramas, con irregularidades
parietales sugestivas de TEP crénico. Arterias
segmentarias ocluidas, Coronariografia: tronco de
la arteria coronaria izquierda con obstruccién
critica en el ostium; se implanté un filtro en la
vena cava inferior.

Dr. Gené: Dr. Caneva, épuede describirnos la
racionalidad del enfoque diagnéstico de esta pa-
ciente?

Dr. Cdneva: Considerando que el caso clinico
de la paciente ameritaba su evaluacién como po-
tencial candidata a tromboendarterectomia pul-
monar, se procedié a realizarle estudios comple-
mentarios basados en los criterios que se detallan
a continuacién. El cateterismo cardiaco derecho
se impone para el estudio hemodinamico del cir-
cuito menor con el fin de certificar la presencia de
hipertensiéon pulmonar, determinar el nivel de
severidad y conocer variables de valor prondstico
y consiguiente monitoreo posterior. En el mismo
procedimiento se complementa con la angiografia
pulmonar convencional con el objetivo de conocer
con precisién la anatomia distributiva de las
oclusiones trombéticas y establecer a partir de ello
su clasificacién anatémica, de la cual resultara la
potencialidad quirtrgica de las mismas. Para el
€aso que nos ocupa, las imagenes calificaban para
el procedimiento quirdrgico.

El mismo cateterismo cardiaco derecho permi-
te realizar una prueba de vasorreactividad pulmo-
nar que realizamos con iloprost inhalado. La indi-

cacion actual de esta prueba, en este contexto, es
materia de controversia. Sin embargo, quienes
abonan por su realizacion se basan en poder obte-
ner datos a través de un reto vasodilatador de la
vasculatura pulmonar no obstruida por los trom-
bos, es decir sobre aquella familia vascular
pulmonar en la que se han desarrollado con el cur-
so del tiempo lesiones angiomioproliferativas si-
milares a las que se observan en los casos de
hipertensién arterial pulmonar correspondiente al
Grupo I de la clasificaciéon de la OMS. La conclu-
sién de este proceder seria que obteniéndose una
prueba de vasorreactividad pulmonar negativa y
sobre los fundamentos anatomopatolégicos comen-
tados previamente, la paciente podria ser pasible
de tratamiento con drogas especificas para aque-
lla hipertensién pulmonar residual luego del pro-
cedimiento quirtargico. También este concepto se-
ria aplicable para aquellos casos donde la anato-
mia de los trombos fuera distal, el caso no fuera
quirargico y hubiera que proceder desde un pun-
to de vista farmacoterapéutico.

Se impone la realizacién de Cinecoronariografia
toda vez que un paciente califique para la trombo-
endarterectomia pulmonar. Esto se basa en que
ante todo hallazgo de indicacién quirtrgica, como
ocurrié en la paciente, se aprovechara la toraco-
tomia para la realizacién de la revascularizaciéon
miocardica que correspondiera.

La realizacién de un implante de filtro en vena
cava inferior también es controvertida en ausen-
cia de antecedentes o de evidencia de trombos
venosos distales infradiafragmaticos. En este sen-
tido, los grupos dedicados a este tema han tomado
posicién y quienes deciden implantarlo se basan
en la intencién de proteger al circuito derecho de
un evento tromboembdlico a futuro.

Con todos esos datos se decidi6 la intervencién
quirargica el 13/01/09 que consisti6 en una
tromboendarterectomia pulmonar complementa-
da con el cierre de foramen oval permeable e in-
jerto libre de mamaria interna a DA.

Dr. Gené:é Fue un postoperatorio complicado?

Dr. Cdneva: En el postoperatorio recibi6 ARM
durante 14 hs, tuvo hipotensién arterial que re-
quiri6 noradrenalina. Dada la persistencia de HTP,
se administré Oxido Nitrico inhalado sin descen-
so de las presiones pulmonares y con desarrollo
en hipoxemia que requirié de Ventilacién no
invasiva con Bipap desde el 15/01 al 30/01.
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Dr. Gené: {Luego de unos dias de operada, el
ecocardiograma se modificé en relacién con
preoperatorio?

Dr. Céneva: El nuevo estudio mostré FSVI con-
servada, fraccion de eyeccion de 60% con dilata-
cion severa del VD (DDVD 45 mm), hipoquinesia
de la pared libre del VD con deterioro moderado a
severo de su funcién con Excursién del Plano del
Anillo Tricuspideo (TAPSE) de 9 mm, insuficien-
cia tricuspidea moderada-severa con PSAP de 83
mmHg y un derrame pericardico leve en cara pos-
terior del VD. No habia diferencias significativas
con el estudio prequirtrgico, persistiala HTP y la
disfuncién de VD.

Dr. Vizquez Blanco: Como podemos observar,
en este nuevo ecocardiograma no hubo repercu-
sién sobre las cavidades izquierdas y si bien se
informa que la funcién sistélica del VI se encuen-
tra en el limite inferior, esto no es asi y se debe a
los trastornos de la movilidad del septum inter-
ventricular secundarios a la insuficiencia tricuspi-
dea. Las presiones en la arteria pulmonar, si bien
habian disminuido algo, atin persistian muy ele-
vadas.

Dr. Gené: Dr. Caneva, épudieron extraerse
trombos de las arterias pulmonares como uno co-
noce por fotos publicadas de casos similares?

Dr. Céneva: Si, se extrajeron trombos centra-
les, pulmonares y lobares a predominio del circui-
to pulmonar derecho (Figura 4). Como se observa
en la fotografia coexistian trombos crénicos (anti-
guos, color blanco) y trombos recientes (frescos,
mas oscuros), todo lo cual explica la historia clini-
ca de esta paciente. Asimismo quiero destacar que,
como se observa en la fotografia, el extremo distal
del material extraido tenia morfologia de corte
trunco, lo que sugiere vestigios distales no extrai-
dos en la vasculatura que podrian justificar la per-
sistencia de hipertensién pulmonar residual su-
mado a la contribucién a ésta de las lesiones
angiomioproliferativas del arbol vascular no
tromboético. Se dio de alta el 04-02-09 con oxige-
noterapia domiciliaria por hipoxemia persistente,
con disnea clase III sin insuficiciencia cardiaca y
anticoagulada con acenocumarol.

Dr. Gené: Dra. Palma, ¢puede comentar la evo-
lucién postoperatoria?

Dra. Palma: El 24 de Febrero de 2009 se le rea-
liz6 test de marcha de 6 minutos con oxigeno en el
Hospital de Clinicas. La paciente camin6 382 me-
tros con aumento de la frecuencia cardiaca de 78

a 120 latidos por minuto y desaturacion de 98% a
80%, al final con un Borg de 5.

Dr. Gené: En resumen, la enferma se presentd
con un cuadro clinico de muy severa disnea con
hipoxemia y evidencias claras de HTP. Los estu-
dios corroboraron la existencia de HTP severay la
TAC, ecocardiograma y hemodinamia confirmaron
el diagnéstico de HTP severa tromboembdlica. Se
trata de una entidad muy poco frecuente y en la
actualidad no sobrepasaria el 4% de los pacientes
que desarrollan TEP. Pueden ser secundarias a un
solo evento embodlico o ser la consecuencia de TEP
crénico con o sin trombosis in situ a posteriori.

El diagnéstico de esta entidad es muy impor-
tante pues el tratamiento quirdrgico demostro ser
muy eficaz en centros con experiencia. Esta ciru-
gia se desarroll6 en la década del 90 e inicialmen-
te la mortalidad perioperatoria fue elevada pero
ello ha mejorado mucho en los Gltimos anos, don-
de se alcanza mejoria de la hemodinamia, del es-
tado funcional, la calidad de vida y mayor
sobrevida de los enfermos.

E150-75% de los pacientes con TEP crénico no
son candidatos. Los criterios para tromboendar-
terectomia son los siguientes: NYHA clase funcio-
nal III-IV, resistencias vasculares pulmonares
>300 dyn sec/cm?®, trombo accesible quirargica-
mente en tronco de la arteria pulmonar, ausencia
de comorbilidades severas (como enfermedad
pulmonar de base).

Los pacientes con sospecha de compromiso
distal de la vasculatura pulmonar (inaccesible) son
malos candidatos, ya que la remocién de los
trombos proximales no tiene impacto sobre las
resistencias vasculares pulmonares. La resisten-
cia vascular pulmonar >1000 dyn sec/cm?, se aso-
cia a aumento de la mortalidad operatoriay es una
contraindicacién relativa. La cirugia se realiza
cuando se estima que las presiones vasculares
pulmonares se reduciran un 50% con dicho proce-
dimiento. Previo a la cirugia se recomienda la co-
locacién de un filtro en la vena cava inferior y
anticoagulacién de por vida (no existen estudios
formales al respecto).

La cirugia se hace por esternotomia mediana,
circulacién extracorpoérea con hipotermia y debi-
do a que se trata de una patologia crénica, el
trombo se encuentra inseparable de la intima de
la arteria pulmonar, por lo que requiere una ver-
dadera endarterectomia y no una mera embolec-
tomia o tromboendarterectomia.
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Los resultados que se obtienen con esta cirugia
son resumidamente los siguientes: reduccion sig-
nificativa en la PAP media, mejoria en el volumen
minuto, mejoria de la FSVD y normalizacién del
movimiento septal anémalo, méas del 90% de los
pacientes mejoran de CF III-IV preoperatoria a
CF I-II postoperatoria, con seleccién adecuada de
pacientes, la mortalidad del procedimiento es del
4-8% (previamente era del 24%), reduccion signi-
ficativa en la PAP media, mejoria en el volumen
minuto.

La muerte en la mitad de los casos se debe a
edema por reperfusion y a HTP persistente. Se ha
publicado que la supervivencia es de 75% a 6 anos
y de 91% a 3 anos, 86% a 5 anos (5,6). Para aque-
llos pacientes inoperables o con HTP residual, el
tratamiento médico es muchas veces efectivo™2.

Las dos complicaciones mas comunes son ede-
ma por reperfusion en las regiones pulmonares
correspondientes a la endarterectomia e hiperten-
si6on pulmonar persistente. Un 10 a 15% de los
pacientes intervenidos quirtrgicamente contintiian
con hipertensién pulmonar luego de la interven-
cion, ya sea porque la enfermedad involucra a los
pequenos vasos y en consecuencia son inaccesibles
al tratamiento quirtdrgico o bien porque se ha de-
sarrollado una arteriopatia distal con cambios
anatomopatolégicos similares a los observados en
otras formas de hipertension arterial pulmonar,
no debidas a tromboembolismo'17,

Cuando presenté este caso en la reunién de
EPOC organizada por la AAMR en marzo del 2009
le pregunté al Dr. Jorge Caneva sus opiniones so-
bre las probables causas de la falta de mejoria de
su HTP, sila EPOC tiene alguna participacion en
este pobre resultado y cuéles eran las perspecti-
vas terapéuticas para esta enferma. Dr. Caneva,
épuede repetir su explicacién?

Dr. Cdneva: La HTP persistente o recidivante
luego de una tromboendarterectomia es un fené-
meno que se ha reconocido en la dltima década,
habida cuenta del creciente niimero de pacientes
sometidos a este procedimiento quirdrgico, y re-
presenta aproximadamente un 15% de los casos
observados en este contexto en los 2 anos poste-
riores a la cirugia, siempre asumiendo que los pa-
cientes se encuentren bajo correcto tratamiento
anticoagulante que evite la recidiva tromboem-
bélica del proceso. Las razones de esta situacién
serian la persistencia de lesiones obstructivas por
imposibilidad de realizar la tromboendarte-
rectomia hasta limites distales, la persistencia de

la familia vascular pulmonar con lesiones prolife-
rativas no tromboéticas, la progresién de éstas y
una combinacién de ellas. Si esta hipertension
pulmonar persistente o recidivante, segin fuera
el caso, responde a la presencia de lesiones angio-
mioproliferativas, esto constituye base racional
para el uso a largo plazo de farmacos antagonis-
tas de receptores de endotelina-1, prostanoides o
inhibidores de fosfodiestareasa tipo-5. De todos
modos, si bien hay casos en los cuales la mejoria
hemodinamica es categérica en los primeros dias
posteriores a la cirugia, se requiere esperar no
menos de 3 meses para que la vasculatura pulmo-
nar se acomode a la nueva situacion y a partir de
ese momento, reevaluacién mediante, se plantee
la estrategia a seguir.

Si bien en la EPOC hoy se reconoce la presen-
cia de una inflamacién sistémica que afecta a dife-
rentes estructuras de la economia, entre ellas a
los vasos sanguineos sistémicos y pulmonares, no
hay evidencia en este contexto de que la afecta-
cién inflamatoria de la pared vascular pulmonar
sea protrombética. Sin embargo y a titulo especu-
lativo, si bien se reconoce que en los casos de
hipertensién pulmonar asociada a EPOC , ya sea
proporcional o “fuera de proporcién”, se ha obser-
vado un aumento marcado de linfocitos +CD 8 en
la pared de los vasos pulmonares, sindicandolos
como potenciales responsables de los cambios
proliferativos vasculares, no podemos decir de
modo concluyente a la hora actual que ello se haya
observado en la vasculatura oclusiva proliferativa
no trombética de los pacientes efectados de TEP
cronico recurrente hipertensivo. La inflamacién
vascular pulmonar, responsabilizada durante dé-
cadas en la patogenia de la hipertension pulmonar,
hoy dia y en justa medida queda restringida como
coparticipe en los casos de hipertension pulmonar
asociada a enfermedades del colageno, a HIV y a
disfunciones tiroideas, ninguna condicién obser-
vada en esta presentacion. En conclusion, no ten-
go evidencias de poder responsabilizar ala EPOC,
en el caso que se nos presenta, del curso evolutivo
del pobre resultado a corto plazo presentado.

Con respecto a las perspectivas terapéuticas,
creo que pasado el primer trimestre posquirdargico
y de persistir su condicién hipertensiva pulmonar
residual, mas alla del aporte de oxigenoterapia
crénica domiciliaria, abono por la estrategia de
incluir drogas especificas para el tratamiento de
la misma y proceder titulando dosis y combinacio-
nes, seglin respuesta.
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Seguimiento en el Hospital de Clinicas
Divisiones Neumonologia: Dres Palma 'y Gené
y Cardiologia: Dres. Vazquez Blanco y Atienza

Una vez otorgada el alta sanatorial de la Funda-
cion Favaloro, la paciente continu6 con controles
en el servicio de Neumonologia y Cardiologia del
Hospital de Clinicas. La medicacién al alta indi-
cada fue anticoagulacion y oxigenoterapia. En la
primera consulta presentaba disnea a esfuerzos
minimos (CF III), asociada a tos con escasa ex-
pectoracion matinal. En el examen fisico se regis-
tré desaturacion en reposo (86%), hipoventilacién
bilateral, sin ruidos agregados a la auscultacion.
A nivel cardiaco, el 2° ruido se encontraba au-
mentado en el foco pulmonar, soplo sistélico en 4
focos, ingurgitacion yugular y reflujo hepatoyu-
gular. Se realiz6 espirometria que evidenci6 obs-
truccién moderada e inicié tratamiento combina-
do con broncodilatadores de accién prolongada y
corticoides inhalatorios.

Ademés de los controles cardiol6gicos, acompa-
nados por ecocardiogramas que evidenciaron la
persistencia de presiones pulmonares elevadas, se
realizé un test de caminata de 6 minutos. La dis-
tancia caminada, cuando el paciente recorre mas
de 350 metros, es un factor de buen pronéstico en
esta enfermedad!®17.

Por el lapso de 6 meses, la paciente recorre
aproximadamente el 68% de su predicho en el test
de caminata, con detenciones e importantes
desaturaciones durante el estudio, a pesar del uso
de altos flujos de oxigeno (Tabla 2). Se observa un

importante aumento de la frecuencia cardiaca
durante dicho test. Esto podria marcar un limita-
do aumento del volumen sist6lico durante el ejer-
cicio, de manera que el aumento del gasto cardia-
co es a expensas de un aumento de la frecuencia
cardiaca, pudiendo reflejar la presencia de una
buena reserva cardiaca a través de la capacidad
cronotropica. Dicha frecuencia cardiaca vuelve a
su estado basal al minuto 2 del reposo una vez
finalizado el estudio. Al mes 6 del control (05/08/
2009) se observa una importante caida de los me-
tros recorridos (siendo menor a 350m). Estos re-
sultados, asociados a la persistencia de disnea en
CF III y mediciones de presiones pulmonares ele-
vadas en el ecocardiograma, indican la existencia
muy probable de arteriopatia hipertensiva a nivel
de la vasculatura distal, consistente en hipertro-
fia de la capa media y fibrosis de la intima. Por lo
cual, luego de discusion en ateneo, comienza tra-
tamiento con bosentan, un antagonista de los re-
ceptores de endotelina 1 (ETA, ETB), sustancia
vasoconstrictora y mitégena del musculo liso. Con
el tratamiento farmacoldgico se observa una me-
joria de la disnea a CF II y mayor cantidad de
metros recorridos en el test de caminata, sin de-
tenciones en el estudio.

A la fecha continta con controles clinicos y de
laboratorio, con buena tolerancia al tratamiento,
manteniendo buena capacidad ambulatoria en la
marcha de seis minutos.

También se actualizé la TAC con contraste don-
de no se observan ahora las obstrucciones embé-
licas que fueron resecadas sin presentar nuevas

Tabla 2
24/02/2009 07/05/2009 05/08/2009 25/11/2009 12/02/10
Flujo de O, 6 L. 6 L. 6 L. 6L. 6 litros
metros 385 m. 390 m. 300 m. 450 m. 440
% teorico (565m.)  68% 69% 53% 80% 80%
Sat. inicial 98% 98% 98% 99% 94%
Sat. final 80% 86% 86% 87% 85%
A saturacion 18 12 12 12 9
F.C. inicial. 78 Ipm 88 Ipm 80 Ipm 76 Ipm 91
FC.final 113 Ipm 122 Ipm 125 Ipm 120 Ipm 130
Borg inicial 0 nada 0 nada 0 nada 0 nada 0
Borg final 5 severa 4 algo severa 5 severa 4 algo severa 4
Observ. Se detiene min Se detiene min Se detiene min no se detuvo No se detuvo
Tratamiento Se decide iniciar Bosentéan Bosentan
Bosentan comp./d. comp./d.
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anormalidades, con enfisema predominante en
l6bulos superiores no extenso, e importante dila-
tacion de las arterias pulmonares.

Desde el punto de vista cardiolégico, la pacien-
te presenta como factores de riesgo cardiovas-
culares la edad, postmenopausia, y el antecedente
de tabaquismo. Ademas, es portadora de enferme-
dad coronaria asintomatica (lesion severa de TCI)
con revascularizacion sélo al territorio de la arte-
ria DA (puente mamario) en ocasioén de la cirugia
de tromboendarterectomia pulmonar.

En el post-operatorio presentaba clase funcio-
nal muy limitada fundamentalmente por disnea,
refiriendo también palpitaciones en el esfuerzo.

A los 6 meses de la cirugia se realizé prueba
ergométrica con oxigeno, con el fin de estratifica-
cion de riesgo isquémico y evaluaciéon de la capaci-
dad funcional para inicio de rehabilitacion, alcan-
z6 4 METS y fue detenida por disnea y palpitacio-
nes sin angor ni cambios en el segmento ST, pre-
sent6 excesiva respuesta cronotrépica (taquicardia
sinusal y bigeminias ventriculares) llegando a 140
latidos por minuto con adecuada respuesta de la
presion. Ante la imposibilidad del uso de beta
bloqueantes se agreg6 a su tratamiento blo-
queantes calcicos (Diltiazem) y Aspirina, con bue-
na respuesta sintomaética. Presentaba un perfil
lipidico con colesterol total y LDL ligeramente ele-
vado. Se indico dieta pero se limitd el uso de
estatinas por la probable interaccion toxica a ni-
vel hepético con el Bosentan.

En cuanto ala HTP, la evolucién posquirtrgica
nos mostré que no habia respuesta clinica ni
ecocardiografica respecto de la situaciéon prequi-
rurgica, permaneciendo con HTP severa y dilata-
cién de cavidades derechas con deterioro de la fun-
cion sistélica del ventriculo derecho y muy baja
capacidad funcional objetivada en los test de 6.
Por ello, la categorizamos como HTP persistente
post-tromboendarterectomia, probablemente por
compromiso extenso distal de la vasculatura
pulmonar con remodelado proliferativo, hipertré-
fico y trombético.

Algunos estudios abiertos (18) y un ensayo
randomizado (19) proponian el uso de inhibidores
de la endotelina en pacientes con HTP por enfer-
medades tromboembdlicas créonicas inoperables
o con HTP recurrente o persistente después de
la cirugia con mejoria de parametros hemodina-
micos y en la clase funcional. Por ello coincidi-
mos en el agregado de Bosentan al tratamiento,

se titul6 la dosis hasta 125 mg v.o dos veces por
dia con buena tolerancia, sin alteraciones en el
hepatograma.

En los meses siguientes la paciente expresé
mejoria subjetiva, y al repetir el EcoDoppler a los
tres meses de iniciado el Bosentan pudimos medir
un descenso de la presion sistélica de la arteria
pulmonar (62 mm Hg) con mejoria del movimien-
to anémalo del septum, normalizacién de la FSVI
y persistencia del deterioro moderado de la fun-
cién del VD. El ECG (Figura 5) nos mostr6 ritmo
sinusal con disminucién de la frecuencia cardiaca
en reposo, disminucion de los voltajes positivos de
la onda p en V1, el gje eléctrico se encuentra aho-
ra en +90°y atenuacion de los signos de sobrecar-
ga ventricular derecha en precordiales con ligero
ensanchamiento del ORS que configura bloqueo
incompleto o de bajo grado de la rama derecha.

En conclusioén, la paciente presenta buena res-
puesta clinica al agregado de inhibidores de la
endotelina a su tratamiento basal con anticoagu-
lacién, aspirina y bloqueantes calcicos, con mejo-
ria objetivada en la capacidad funcional medida
por test de 6 minutos y disminucién de la PSAP
estimada por EcoDoppler.
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