ISSN 1669-9106 MEDICINA (Buenos Aires) 2024: 84: 1157-1164

Articulo original

PREVALENCIA Y EVOLUCION DE LA INSUFICIENCIA VENTRICULAR IZQUIERDA EN
PACIENTES CON INSUFICIENCIA AGRTICA GRAVE

GONZALO FERNANDEZ VILLAR, SANTIAGO DECOTTO, MARIANO BERGIER, EMILIANO ROSSI,
SANTIAGO DEL CASTILLO, PABLO OBERTI, MARIANO FALCONI, VADIM KOTOWICZ, RODOLFO PIZARRO

Instituto de Medicina Cardiovascular del Hospital Italiano de Buenos Aires, Servicio de Cardiologia,
Hospital Italiano de Buenos Aires, Buenos Aires, Argentina

Direccion postal: Gonzalo M. Fernandez Villar, Hospital Italiano de Buenos Aires, Tte. Gral. Juan D. Perén 4190, 1199 Buenos Aires,

Argentina

E-mail: gonzalo.fernandez@hospitalitaliano.org.ar
Recibido: 13-11I-2024

Aceptado: 1-VII-2024

Resumen
Introduccién: La insuficiencia aértica (IAO) evoluciona
con dilatacién de cavidades izquierdas y ocasional-
mente con deterioro de la fraccién de eyecciéon (FEY). El
tratamiento, asi como la evolucién de la FEY luego del
procedimiento, contintian siendo inciertos. El objetivo
del trabajo fue establecer la prevalencia de disfuncién
ventricular y evaluar la evolucién de la FEY a 6 meses en
paciente con reemplazo valvular aértico (RVA) por IAO.
Materiales y métodos: Se realizd un estudio de cohor-
te retrospectivo, observacional descriptivo, unicéntrico,
desde el 1/1/2012 al 31/12/2022. Se incluyeron todos los
pacientes sometidos a RVA por IAO grave. Se calculd
la proporcién de pacientes operados con FEY menor a
55%, y su evolucién dentro de los primeros 6 meses de
acuerdo al protocolo. Se definié recuperacién como un
aumento de 10% con respecto a la FEY prequirtrgica.
Resultados: Un total de 685 pacientes recibieron
un RVA, 74 de ellos por IAO grave. Tuvieron FEY pre-
quirtrgica < 55% 32 de 74, el 43%. La mediana de FEY
prequirurgica de este grupo fue 50% [RIC 43.6-53]. La
mortalidad intrahospitalaria fue del 6.2% y completaron
el seguimiento 24 de los 32 pacientes. A los 6 meses, el
45% (n=11) cumplié criterios de recuperacién (mediana
de FEY de 64% vs. 52% en el grupo sin recuperacién).
Discusion: El porcentaje de pacientes con IAO que
se operan con disfuncién ventricular izquierda es de
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aproximadamente el 50%. En nuestro estudio un 45%
tuvo mejoria de la FEY a los 6 meses.

Palabras clave: insuficiencia adrtica, insuficiencia
cardiaca con fraccién de eyeccién reducida, insuficiencia

cardiaca con fraccién de eyeccién recuperada

Abstract
Prevalence and evolution of left ventricular insufficiency
in patients undergoing severe aortic insufficiency

Introduction: Aortic insufficiency (AR) evolves dur-
ing follow-up with dilation of the left chambers and
eventually with deterioration of the ejection fraction
(EF). Treatment as well as evolution of EF after the
procedure remains uncertain. The objective of the
following work was to establish the prevalence of
ventricular dysfunction and evaluate the evolution of
EF at 6 months in patients with aortic valve replace-
ment (AVR) due to AR.

Materials and methods: A retrospective, descriptive,
observational, single-center cohort study was carried out
from 1/1/2012 to 12/31/2022. All patients undergoing AVR
for severe AR were included. The proportion of patients
operated on with EF less than 55%, and their evolution
within the first 6 months, were calculated and its evolu-
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tion within the first 6 months according to the protocol.
Recovery was defined as an increase of 10% compared
to the pre-surgical EF.

Results: Of 685 patients, 74 had severe AR of which.
4.6% (n= 32) underwent AVR with EF< 55%. The median
presurgical EF was 50% [IQR 43.6-53]. At 6 months, 45%
(n=11) met recovery criteria with a median EF of 64%
(compared to 52% in the group without recovery, p=0.01).
In-hospital mortality was 6.2%; 24 of the 32 patients
completed follow-up.

Discussion: The percentage of patients with AR who
undergo surgery with left ventricular dysfunction is ap-
proximately 50%. In our study 45% had an improvement
in ejection fraction at 6 months.

Key words: aortic insufficiency, heart failure with
reduced ejection fraction, heart failure with recovered
ejection fraction

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

e A pesar de ser la cuarta valvulopatia en or-
den de prevalencia, no esta clara la evolu-
ciéon de la misma, la mayoria de la eviden-
cia parte de trabajos con pocos pacientes y
retrospectivos. Esto hace que la indicacién
de las guias sea en etapas avanzadas de la
enfermedad.

Contribucion del articulo al conocimiento
actual

e Este estudio aporta al conocimiento actual
de esta enfermedad. A pesar de ser la
cuarta valvulopatia mas prevalente, la baja
frecuencia de cirugias quizas sea expresion
de las dudas de los médicos ante la misma.
Bajo los criterios actuales, los pacientes
operados muestran con frecuencia disfun-
cion ventricular, que en menos de la mitad,
mejora con la cirugia.

El estudio de Framingham informé una pre-
valencia de algiin grado de insuficiencia adrtica
en el 5% de la poblacién adulta, que se incre-
mentaba con la edad, y un 0.5% de insuficiencia
adrtica grave (IAO)L. Un porcentaje ain mas bajo
de estos pacientes llegan al reemplazo valvular
con disfuncién ventricular. En 2019 Petersen y
col., publicaron una serie de 1200 casos a quie-
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nes se le efectué un reemplazo valvular adrtico
(RVA) por insuficiencia aértica grave, y el 13% de
ellos presentaba disfuncién ventricular®.

Dada la baja prevalencia de esta enfermedad,
hasta el momento disponemos de poca infor-
macién sobre su evolucién y el manejo posterior
al reemplazo valvular. Especialmente, contamos
con escasa informacién sobre cémo se comporta
la fraccién de eyeccion (FEY) en el seguimiento y
cuanto mejora la cirugia de reemplazo valvular
aértico la misma.

Si bien disponemos de un gran arsenal te-
rapéutico para tratar la insuficiencia cardiaca
con FEY reducida, estos pacientes suelen ser
excluidos de todos los trabajos. Por ejemplo, en
el DAPA-HF, aquellos con valvulopatia fueron
excluidos? Desde el punto de vista fisiopatolé-
gico, pareciera que la Unica intervencién capaz
de mejorar la fracciéon de eyeccién en estos pa-
cientes, es cambiar las condiciones de carga me-
diante la cirugia de RVA. No existe informacién
que permita estimar en qué medida mejorara la
funcién ventricular, asi como tampoco si el tra-
tamiento farmacolégico agrega algin beneficio.
Esto genera un escenario complejo, muy hetero-
géneo en cuanto al tratamiento médico y quirtur-
gico de estos pacientes.

El ventriculo izquierdo tolera mejor la sobre-
carga de presién que la de volumen?. Esto hace
pensar que es poco probable que aquellos pa-
cientes con deterioro de la funcién ventricular
recuperen la misma con posterioridad al reem-
plazo valvular. En la bibliografia hay pocos tra-
bajos al respecto*°. Lo que sabemos hasta el mo-
mento es que, a mayor deterioro de la funcién
sistélica, mayor mortalidad perioperatoria®.

El objetivo de nuestro trabajo fue evaluar la
prevalencia de disfuncién ventricular izquierda
en pacientes operados con RVA por IAO grave,
describir sus caracteristicas y el comportamien-
to de la FEY en el seguimiento a 6 meses.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio de cohorte retrospectivo, ob-
servacional, unicéntrico. Se incluyeron a todos los pa-
cientes operados con RVA por IAO grave en nuestra ins-
titucién, en el periodo comprendido entre el 1/1/2012 al
31/12/2022. Se definié insuficiencia adértica grave acorde a
las recomendaciones actuales de la Sociedad Americana
de Ecocardiografia’. Fueron excluidos las cirugias de do-
ble reemplazo valvular, y aquellos que tenian una cirugia
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de RVA previa. Se definié recuperacién de la fraccién de
eyeccién a los 6 meses como un aumento de 10 o més
puntos con respecto al basal (prequirirgico).

Analisis estadistico

Las variables cualitativas se expresaron como frecuen-
cias absolutas y relativas. Las variables continuas se ex-
presaron como medianas y rangos intercuartilicos (RIC).

Se calculé la prevalencia de pacientes operados con
fraccién de eyeccién menor a 55%. Se realiz6 un analisis
descriptivo de las caracteristicas clinicas y ecocardiogra-
ficas. Se calcul6 la incidencia acumulada de recuperacién
de la FEY a los 6 meses. Se realiz6 un analisis exploratorio
en el que se compararon los subgrupos con y sin recupe-
racién de la FEY. Se utilizé el software R Version 3.6.3. Se
consider6 un valor de p significativo como menor a 0.05
a dos colas.

Consideraciones éticas

El trabajo fue aprobado por el comité de ética del Hos-
pital Italiano de Buenos Aires. No se requirié consenti-
miento informado por tratarse de un estudio retrospecti-
vo, donde no se tuvo contacto con los pacientes. Los datos
utilizados en este estudio fueron recopilados mediante la
revisién de historias clinicas, con un compromiso expli-
cito por parte de los autores de preservar la confidencia-
lidad y la identidad de los pacientes. Se implementaron
medidas rigurosas para garantizar la proteccién de la
privacidad, asegurando que la informacién recabada se
utilizara de manera ética y conforme a los estandares es-

tablecidos por el comité de ética de nuestra institucion.

Resultados

De un total de 685 pacientes operados con
RVA en nuestro centro entre 2012 y 2022, 74 te-
nian insuficiencia adrtica grave, de los cuales el
43% (32/74) presentd disfuncién ventricular iz-
quierda.

Las caracteristicas generales de este grupo se
presentan en la Tabla 1. La mediana de edad fue
de 67 anos (RIC 54-77), en su mayoria hombres,
que presentaban como factor de riesgo predomi-
nante hipertensién arterial. La mayoria no tenia
antecedentes de enfermedad coronaria, el 28%
(9/32) se encontraba asintomatico al momento
de la cirugia y fueron operados por presentar
deterioro de la FEY. La mitad estaba tratada con
betabloqueantes, un 55% (18/32) con inhibido-
res de la enzima convertidora de angiotensina II
(IECA) o antagonistas del receptor de angiotensi-
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na I, y el 18.5%, tomaba ambas de manera con-
comitante. Al sexto mes, se encontraba con IECA
o ARAII un 54%, betabloqueantes un 51%, y es-
pironolactona un 15 %. El uso asociado de IECA
0 ARA II y betabloqueantes fue del 35%, aunque
solo un 9% tomaba las 3 drogas. La etiologia de la
insuficiencia valvular, en su mayoria era debida
a enfermedad degenerativa y solo un 21% (7/32)
presento valvula adrtica bictspide.

En el ecocardiograma, la mediana de FEY fue
del 50% (RIC 43-53), menor a 35% en 12% (4/32)
y entre 35-45% (5/32) en el 15% de los casos. La
mediana de didmetro de fin de didstole fue de
59 mm (48-70) y de fin de sistole de 43 mm (34-
56). Los volumenes de fin de didstole y de fin
de sistole fueron 172 mililitros y 82 milimetros,
respectivamente. El 90% de los pacientes pre-
sentaba reflujo holodiastélico reverso en aorta
toracica y abdominal. Los parametros valvulares
figuran en la Tabla 2.

En la Figura 1 se muestra el total de pacien-
tes operados con reemplazo valvular adrtico por
cualquier causa en nuestra institucién, de éstos,
casi un 10% se operé por insuficiencia adrtica,
tenian disfuncién ventricular izquierda alrede-
dor de un 50%.

La mortalidad quirtrgica fue 6.25% (2/32) y
24/32 pacientes (75%) completaron el segui-
miento a 6 meses. Se observd recuperaciéon de
la FEY en 11/24 (45%). La mediana de FEY en el
grupo con recuperacion fue de 64% (58-69) y de
53% (48-56) en el grupo de pacientes sin recupe-
racién. En la Figura 2 se observa la evolucién de
la FEY en el seguimiento de cada paciente (an-
tes-después del procedimiento quirtrgico). En
la comparacién exploratoria entre ambos sub-
grupos, los que recuperaron la funcién eran mas
afiosos y menos comoérbidos (Tabla 3).

La tasa de reinternaciones en el seguimiento
a 6 meses fue del 12.5% (3/24).

En la Tabla 4 se resumen los hallazgos ecocar-
diograficos en el seguimiento a 6 meses.

Discusion

La insuficiencia aértica grave es la cuarta
valvulopatia a nivel mundial®. La IAO tiene una
prevalencia del 5%%°. De éstos, un 0.5% tenia in-
suficiencia aértica grave®. El desarrollo de dis-
funcién ventricular en estos pacientes es bajo''.
En nuestro estudio, la insuficiencia aértica grave
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Tabla 1 | Caracteristicas clinicas basales de los 32 pacientes con disfuncion ventricular izquierda

Sexo Masculino, n
Edad, mediana (RIC), afios
Antecedentes
Accidente cererbrovascular, %
Angioplastia coronaria, %
Cirugia de revasularizacién coronaria, %
Protesis mecanica, %
Prétesis bioldgica, %
Diabetes tipo Il, %
Hipertension arterial, %
Dislipemia, %
Enfermedad pulmonar obstructiva crénica, %
Enfermedad renal crénica, %
Estadio 1
Estadio 2
Enfermedad vascular periférica, %
Fibrilacion auricular, %
Antecedente de internacién por insuficiencia cardiaca, %
Sindrome coronario agudo previo, %
Tabaquismo, %
Nunca
Actual
Ex tabaquista
Medicacion previa a la cirugia, %
IECA ARAII
Betabloqueantes
Espironolactona
ISGLT2

23
67.5 (54-77)

25
75

59
44

12.5
21.8

46.8
62
46.8

53.1
40.6
12.5

IECA: inhibidores de la enzima convertida de angiotensina I, ARAIl: antagonistas del receptor de
angiotensina Il; ISGLT2: inhibidores del cotransportador sodio glucosa tipo 2

pura fue una causa infrecuente de reemplazo
valvular aértico. Un trabajo publicado por Karl y
col., que evalud pacientes con insuficiencia aér-
tica grave aislada, reportd que un 12% de los pa-
cientes son operados con deterioro de la FEY*2,
En nuestra serie, por contraste, encontramos
que un 42% fue operado con disfuncién ventri-
cular. La mayoria de los pacientes fueron inter-
venidos debido a los sintomas, mientras que
un porcentaje menor lo fue exclusivamente
por presentar una FEY gravemente deteriorada,
coincidiendo con lo informado en la bibliogra-
fia®*. Esta tendencia se debe a que, en las guias
de practica clinica de la Sociedad Americana
de Ecocardiografia, la recomendacién para el
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reemplazo valvular por disfuncién ventricular
izquierda asintomatica, tenia un grado de re-
comendacién ain menor, en comparacién con
las guias actuales. La evidencia que respalda la
indicacién de reemplazo valvular en caso de in-
suficiencia adrtica, se basa en estudios con un
numero acotado de pacientes, realizados hace
varios afios, lo que podria explicar el retraso en
la intervencién quirtrgica.

El tratamiento farmacolégico se basé prin-
cipalmente en betabloqueantes y IECA. Cabe
destacar que nuestros pacientes estaban sub-
tratados con respecto a las recomendaciones
actuales de las guias de insuficiencia cardiaca.
Aunque aquellos con enfermedad valvular fue-
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Tabla 2 | Caracteristicas del ecocardiograma basal (32 pacientes)

Diametro de fin de diastole, mm
Diametro de fin de sistole, mm
Espesor septal, cm

Espesor de pared posterior, cm
Volumen de fin de diastole, ml
Volumen de fin de sistole, ml
Tiempo de hemipresién, mseg
Vena contracta mediana, cm

% Diametro del jet

AORE, cm

Volumen regurgitante, mm3
Reflujo en aorta toracica, %
Reflujo en aorta abdominal, %
Fraccion de eyeccion cuantitativa
Fraccion de eyeccion cualitativa, %
45-55%

35-45%

menor a 35%

Volumen de auricula izquierda indexada, mm3
Gradiente maximo, m/seg
Gradiente medio, m/seg,

Area valvular, cm?

Coeficiente adimensional

IVT adrtico, cm

IVT tracto, cm

TAPSE, mm

Presion sistolica pulmonar, mmHg
Diametro de raiz adrtica, cm
Diametro de aorta ascendente, cm

59 (48-70)
43 (34-56)
1.17 (1-1,3)
1.1(0.9-1.3)
172.5 (101-182)
82 (44-102)
342 (166-342)
0.63 (0.49-0.74)
60 (0.45-0.75)
0.46 (0.42-0.51)
71 (62-80)
90%
90%
50 (43-53)

71
15
12
46 (22-70)
15 (8-20)
10 (6-11)
2.64 (2.3-2.9)
0.5 (0.42-0.53)
47.5 (38-55)
22 (15-25)
27 (16-27)
30 (25-35)
3.8 (3.3-4.2)
3.8 (3.5-4.1)

AORE: area del reflujo regurgitante, IVT: integral velocidad tiempo, TAPSE: (por sus siglas en inglés)

desplazamiento sistdlico del anillo tricuspideo

ron excluidos de muchas de las mismas, las
guias reparan en la FEY y no asi en la etiologia
subyacente, reflejando las dudas de los cardi6-
logos sobre el tratamiento médico en este esce-
nario, y la conviccién de que ante este cuadro el
tratamiento es el reemplazo valvular®.

Con respecto a los parametros ecocardiogra-
ficos, es notable la variabilidad de algunas me-
diciones cuantitativas que diagnostican la gra-
vedad de la valvulopatia. La gravedad pareciera
estar sostenida de manera cualitativa, siendo
las mediciones mas frecuentemente empleadas
el flujo reverso holodiastdlico en aorta toracica
y abdominal.** Probablemente, al ser variables
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los parametros cuantitativos y susceptibles a
las condiciones de carga, la conducta médica
llevaria a intervenir a los pacientes con sinto-
matologia y a tener un manejo conservador en
los asintomaticos. En nuestra cohorte, los que
se encontraban asintomaticos, fueron operados
con valores de FEY atin mas bajo que la mediana
de FEY de toda la cohorte. La mediana de FEY
fue del 50%, aunque un 27% tuvo valores por de-
bajo del 45%.

Durante el seguimiento, la mayoria de los pa-
cientes no recupera la funcién ventricular. Ha-
llazgos similares se vieron en otros estudios,
como el publicado por Petersen y col.,, que re-
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Figura 1 | Flujograma de pacientes sometidos a reemplazo valvular aértico

685 pacientes
sometidos a RVAO

74 pacientes sometidos a

RVAO por IAO
42 con funcién 32 con disfunciéon
ventricular conservada ventricular

RVAO: reemplazo valvular adrtico, IAO: insuficiencia adrtica

Figura 2 | Comportamiento individual de la fraccién de eyeccién (FEY) en el seguimiento post-reemplazo valvular. En azul:
pacientes que incrementaron la FEY >10%. En rojo: los que no incrementaron la FEY > 10% o empeoraron
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Tabla 3 | Comparacion entre pacientes que recuperaron y no recuperaron la fraccion de eyeccion en el seguimiento

Variable

Antecedentes

Edad, anos, mediana (RIC)

Sexo masculino, %

Angioplastia coronaria, %

Cirugia de revascularizacion miocardica, %
Diabetes tipo Il, %

Hipertension arterial, %

Dislipemia %

Fibrilacion auricular, %

Antecedente de internacién por insuficiencia cardiaca, %
Sindrome coronario agudo, %
Ecocardiograma

Fraccion de eyeccion basal, mediana (RIC)
Fraccion de eyeccion a 6 meses, mediana (RIC)
Diametro de fin de diastole, mm

Diametro de fin de sistole, mm

Espesor septal, cm

Espesor de pared posterior, cm

Volumen de fin de diastole, ml

Volumen de fin de sistole, ml

Pacientes Pacientes no
recuperados recuperados
N =11 N =13
74 (66-83) 66 (58-74) 0.04
63 76 0.4
0 =
0 -
0 15 0.02
54 84 0.1
45 46 0.9
18 7.7 0.4
18 23 0.7
0 0 0.6
50 (45.5-54.4) 50 (47-54) 1
64(58-69) 52 (48-56) -
58.0 (54.0-62.0) 62.0 (57.9-66.0) 0.08
45.8 (42.4-49.1) 43.2 (38.3-48.0) 0.9
1.2 (1.1-1.3) 1.2 (1.1-1.3) 0.3
1.12 (1.0-1.2) 1.1 (1.0-1.2) 0.5
218 (122-218) 211 (158-211) 0.6
116.25 (56-116) 116.25 (68-116) 0.5

Las variables continuas se expresan como mediana y rango intercuartilo, las variables categdricas como porcentajes

Tabla 4 | Caracteristicas del ecocardiograma al 6° mes postoperatorio

Gradiente maximo, m/seg
Gradiente medio, m/seg
Fraccion de eyeccion

Pacientes con recuperacién de la fraccion de eyecciéon, % (IC95%)

19 (15-27)

10 (7-13)

55 (50-56)
45.8 (25-65)

Las variables continuas se expresan como mediana y rango intercuartilo

portan mejoria de la FEY solo en un 33%7%. En
nuestra cohorte, se utilizé un umbral mas alto
que el comunicado en otros estudios para defi-
nir la recuperacién. Aunque la mayoria no mos-
tré mejoria, el porcentaje de recuperacién en
nuestra cohorte fue superior al informado (45%
vs. 33%). Esta diferencia podria atribuirse a que
presentamos un menor porcentaje de casos con
disfuncién grave (12%). En la insuficiencia adrti-
ca, el ventriculo izquierdo se dilata como conse-
cuencia de la isquemia subendocardica genera-
da por el alto grado de reflujo, el cual disminuye
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el flujo coronario en la didstole. En estadios ini-
ciales, es probable que esto pueda recuperarse;
sin embargo, en estadios tardios, la recuperacién
es menos probable.

Con las actuales recomendaciones de las guias,
los pacientes podrian llegar al reemplazo valvu-
lar adrtico tardiamente. Casi la mitad presentd
disfuncién ventricular al momento del procedi-
miento y menos de la mitad mostré una mejora
significativa de la FEY durante el seguimiento.

Comparando a la poblacién que recuperé la
funcioén sistélica con los que no, estos ultimos
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eran mas comorbidos y paraddjicamente mas
joévenes. De todos modos, hay que ser prudente
a la hora de interpretar estos resultados debido
al bajo nimero de individuos en cada subgrupo,
y a que no fue el objetivo de este estudio.

La mortalidad intrahospitalaria del 6.2%
(IC95% 1-20), fue mas baja que la del 9% comu-
nicada en poblaciones similares®. Creemos que
esta diferencia a favor, se debe a que los trabajos
publicados datan de largo tiempo y hubo mejoras
en el manejo quirtrgico y perioperatorio en ese
lapso!®?’. A pesar de la menor mortalidad, estos
pacientes padecen un ntumero elevado de rein-
ternaciones. Probablemente esto se deba a que la
mayoria permanece con deterioro de la FEY.
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