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RESUMEN

La estenosis adrtica es la valvulopatia mas frecuente en los paises desarrollados. La etiologia degenerativa es la principal,
esto estd intimamente relacionado con una tendencia exponencial en la longevidad de la poblacién actual; por lo que
seria correcto esperar un aumento en la casuistica de esta patologia.

El reemplazo valvular adrtico, ya sea percutaneo o quirurgico, es la estrategia casi Unica de manejo. Las guias de manejo de
las distintas sociedades cientificas, actualmente, norman la realizacién del reemplazo valvular como indicacién principal
en aquellos pacientes portadores de estenosis adrtica severa que, ademas, presenten sintomas o bien presenten datos de
reduccion en su fraccion de eyeccidn. Sin embargo, varios estudios han demostrado el beneficio de no retrasar la interven-
cién de estos pacientes y por el contrario realizar la intervencion valvular de forma temprana.

Palabras clave: Estenosis adrtica, asintomatica, Fraccion de eyeccion, GLS, Estadiaje, dafio cardiaco.

ABSTRACT

Aortic stenosis is currently the most common valve disease in developed countries.

Degenerative ethology is the main one, this being intimately related to the exponential trend towards longevity in the
current population. Aortic valve replacement, either percutaneous or open, is almost the only management strategy.
The current management guidelines of the different scientific societies regulate the performance of valve replacement
in patients with severe aortic stenosis who also present symptoms or data of reduced ejection fraction. However, several
studies have shown the benefit of not delaying the management of these patients and, on the contrary, performing valve
intervention early.

Key words: Aortic stenosis, asymptomatic, Ejection fraction, GLS, Staging, heart damage.

Abreviaturas: EAo: Estenosis adrtica; Vmax: velocidad maxima aértica; Grad med: Gradiente medio Adrtico; FEVI: fraccion
de eyeccion de ventriculo izquierdo; H: Hombre; M: Mujeres; Al: Auricula Izquierda.
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INTRODUCCION valvular aértico como el (casi) Unico tratamiento para esta
patologia, y advierten realizarlo cuando el paciente presenta
sintomas, esto como indicacién de primera linea?3. En el caso
del paciente asintomatico se propone la intervencién como

indicacion principal solo en aquellos donde la velocidad val-

La estenosis adrtica en la valvulopatia mas frecuente en
el mundo desarrollado’. El envejecimiento de la poblacién y
la nueva distribucién de la curva poblacional ha contribuido

enormemente al aumento en la incidencia de esta patologia’.

Las guias clinicas actuales definen a la estenosis aorti-
ca severa como aquella en la que se presenta una velocidad
maxima en el Doppler continuo mayor o igual a 4 m/s o bien
un gradiente medio de mas de 40 mmHg, ademas de un 4rea
valvular aértica de menos de 1 cm? o un &rea valvular aorti-
ca indexada de menos de 0.6 cm?/m?2. Las guias tanto del
American College of Cardiology, American Heart Association y
la European Society of Cardiology recomiendan el reemplazo
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vular adrtica exceda los 5m/s o se exhiba una progresién ra-
pida de la estenosis en el marco de un bajo riesgo quirurgico,
una reduccién de la FEVI sin otras causas o aparicién de sinto-
mas en las pruebas de estrés>*,

Quizés esta estandarizacion en el manejo de la estenosis
adrtica tenga su origen en aquel famoso trabajo publicado
por Ross y Braunwald a las finales de la década de los 60 en
donde se mostraba como el principal marcador de interven-
ciéon a la sintomatologia. Esto se basé en el hecho en que la
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supervivencia de estos pacientes disminuyé después de la
aparicion de la disnea, la angina o el sincope® (ver Figura 1).

Después de cuatro décadas de esta posicion la interro-
gante es ;Sera que debemos modernizar los criterios para
definir el momento apropiado para la cirugia de reemplazo
valvular adrtico?

Sincope

Falla cardiaca

2 3 5
Media de sobrevida en afios

Figura 1. Relacion entre sintomas y sobrevida.
Fuente: tomado Ross y Braunwald®.

Diversos estudios han demostrado el beneficio de la in-
tervencién temprana en cuanto a materia de sobrevida en
estos pacientes. En el metaanalisis publicado por Yokoyama
et al. se demostro el beneficio en reducciéon de mortalidad
cardiovascular y por todas las causas a partir de la realizacién
de una cirugia temprana en los pacientes portadores de este-
nosis aortica asintomatica®.

Asuvezen el estudio Recovery que incluyé 145 pacientes
y quetuvo como objetivo primariolamuertealos 30dias posci-
rugia durante un seguimiento de 6,2 afios, se demostré cémo
la cirugia temprana fue superior a la estrategia conservativa’.
Por ultimo el estudio AVATAR demostré una reduccién de
muerte por todas las causas, presencia de infarto agudo al
miocardio, evento cerebrovascular y hospitalizaciones por
falla cardiaca a partir de la intervencion temprana de la este-
nosis aortica severa®.

¢Por qué pensar en intervenir mas temprano?

Si profundizamos en la fisiopatologia de la estenosis adr-
tica, recordaremos que esta lleva conciso un aumento en la
poscarga del ventriculo izquierdo proceso que resulta en la
aparicion de una hipertrofia adaptativa y un consecuente
remodelado miocardico, lo que permite mantener la fun-
cion sistélica. Sin embargo, cuando esto se perpetua duran-
te largo tiempo; dicha respuesta hipertréfica conlleva a un
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desbalance entre la oferta y demanda, de tal manera que pro-
voca estados isquémicos y la consecuente muerte miocardi-
ca, asi como también la aparicion de fibrosis, por lo tanto,
resulta en una disfuncién ventricular izquierda y, por supues-
to, la aparicién de sintomas relacionados con falla cardiaca®.
A partir de lo anterior, podemos deducir que la aparicién de
los sintomas sucede cuando el dafo a nivel del miocardio
esta establecido®'° (ver Figura 2).

Estenosis aortica

Remodelado

progresiva adaptativo

Isquemia microvascular
Estrés mecanico
Infiltracion miofibroblastica

Hipertrofia

Fibrosis difusa
reactiva

Falla cardiaca

Fibrosis
irreversible

Figura 2. Eventos fisiopatoldgicos en la estenosis aortica.

Por otro lado, la fibrosis miocardica es un proceso com-
plejo que puede dividirse en dos tipos: una fibrosis reactiva
que ocurre en las etapas tempranas, este es el hecho relacio-
nado mas importante, puesto que parece ser reversible y una
fibrosis focal de reemplazo que se presenta en un estadio mas
avanzado y que es irreversible® ', Si bien es cierto que los
estudios para determinar fibrosis se han realizado mediante
la técnica de resonancia magnética cardiaca, también, se ha
visto que la fibrosis reactiva, aquella que como ya se dijo es
reversible, puede ser sospechada cuando existen cambios en
la funcion diastdlica y en el strain longitudinal™.

El estudio de Weidemann et al. demostré como la seve-
ridad de la fibrosis miocardica tenia una relacion directa con
disminucién del strain longitudinal. Ademds, mostré la pre-
sencia de una relacién directa entre la pérdida irreversible
de la funcioén sistolica y la caida del strain longitudinal. Por lo
tanto, el punto clave en el proceso fisiopatoldgico estenosis
aortica parece ser el desarrollo de fibrosis'.

{Debemos ir mas alla de la fraccion de eyeccién para
definir la estrategia de manejo en estos pacientes?

Se ha publicado acerca de la subjetividad de la fraccion
de eyeccidon como Unico determinante del estado de funcién
miocardica’. En el metaandlisis realizado por Magné et al.




se determind como los pacientes portadores de estenosis
adrtica severa asintomatica dificilmente presentan un strain
longitudinal global mayor de 20 %, también, demostré como
la reduccién en el strain longitudinal global lleva al aumento
de hasta 2,5 veces el riesgo de muerte en estos pacientes’.
Asimismo, llama la atencion que esta relacién entre reduc-
cién del strain y la mortalidad, incluso se mantiene en aque-
llos pacientes con una fraccién de eyeccién de mas del 60
%2 Se ha demostrado que los pacientes que presentaban un
punto de corte en el global strain de menos de -14,7 % son los
gue asocian con mayor riesgo de muerte'?.

Ahora bien, existe evidencia con respecto a la variabilidad
interobservador en la realizacion de la técnica del strain longi-
tudinal, este varia entre alrededor del 5 al 8 % esto en contraste
con la variabilidad interobservador en la determinacion de la
fracciondeeyeccidnquevadel8al 10%.Porloqueestavarianza
interobservador del strain, no lo desvirtia como un elemento
importante por considerar en el manejo de estos pacientes'2.
Otro argumento para inclinarse mas por el strain longitudinal
versus la fraccion de eyeccion es el hecho de que esta ultima
no sigue a la severidad de la estenosis adrtica, sin embargo,
el strain longitudinal si que empeora de manera directa en
cuanto mas severa sea la estenosis adrtica'

Todo lo anterior salta a la luz con la ultima interrogante:
isera que debemos ampliar los criterios de seleccion en
la intervencion de los pacientes asintomaticos?

En los ultimos afos se ha venido formulando la iniciativa
de establecer una clasificacién de la estenosis aértica basa-
da més en el dafo miocardico que en el dano valvular per
se. El estudio realizado por Généraux et al. titulados Staging
Classification of Estenosis Aortic Based on the extended of
Cardiac Damage propone un sistema de cuatro estadios que

miden el dafo cardiaco secundario a la valvulopatia en cues-
tién, en donde se incluyen variables como el aumento de la
masa ventricular, determinaciones de la funcién diastolica,
al contener la relacién E/é, asi como, el volumen auricular
izquierdo y la estimacién de la presion sistolica pulmonar'
(ver Figura 3).

Por consiguiente, esta nueva modalidad de clasificacion
demostré como existe una relacion exponencial entre el au-
mento de la mortalidad en relacién con el estadiaje de dafio
miocérdico establecido al momento de la valoracién, de tal
manera que se observé un incremento anual del 45 % en la
mortalidad para los estadios mas avanzados'. Este trabajo no
incluia el andlisis del strain en el estadiaje de severidad, segun
la evidencia anteriormente propuesta.

Por lo que se crea la iniciativa propuesta por Tastet et
al., en su estudio titulado Staging Cardiac Damage In Patients
with Asymptomatic Aortic Valve Stenosis, en el cual se propone
un estadiaje aun mas ambicioso que incluye, ademas de las
variables del trabajo anteriormente citado, el andlisis en pro-
fundidad de la funcidon diastdlica, asi como la determinacién
de lafuncion ventricular derechay la inclusién de la medicion
del volumen sistdlico indexado como un marcador de fase
temprana de falla cardiaca y la determinacion del strain lon-
gitudinal® (ver Tabla 1).

En este ensayo retrospectivo multicéntrico se incluyeron
735 pacientes con estenosis adrtica asintomética de grado
moderado a severo y fraccién de eyeccidn preservada defini-
da como una FEVI de mas del 60 %. Todas las determinantes
se obtuvieron mediante el estudio ecocardiografico toman-
do las variables de medicion prospectivamente para luego
realizar su andlisis de manera retrospectiva. El objetivo pri-
mario fue la mortalidad por todas las causas. La medida de
seguimiento fue por 2,6 anos.

Estadio

Dano Al
o Dano Mitral

Dano Ventricular
Izquierdo

Dafo Cardiaco Sin Dafo Dafio vascular pulmonar Dafo Ventricular

o Dano de valvula Derecho

TricUspide

Disfuncioén ventricular
derecha moderada a

severa

Presion sistdlica
pulmonar =60mmHg
Regurgitacion
tricispidea moderada a
severa

Volumen Al >34cc/m?
Regurgitacion

Mitral moderada a
severa

Fibrilacion atrial

Aumento de masa
Ventriculo Izquierdo
>155g/m2 H

Y 295 g/m2M

Hallazgos
Ecocardiogréficos

Figura 3. Estadiaje de dano cardiaco propuesto por Généraux et al.'
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Tabla 1
Estadiaje de dafio miocardico

Sin dano cardiaco Dario ventricular izquierdo

Dafo atrial izquierdo
Dano valvular mitral

Dafo ventricular derecho o
Falla cardiaca subclinica

Dano vascular pulmonar o
Dano valvular tricuspide

Tabla 2
Variables individuales de dafio cardiaco

Ventriculo izquierdo Dano de Al y/o vélvula mitral

Hipertrofia: Volumen de Al indexado: >34ml/m?
Hombres: >115g/m”

Mujeres > 95 g/m?

Disfuncion diastélica = a grado |l Regurgitacién mitral moderada a
severa

Disfuncion sistélica subclinica: caida

del strain longitudinal global < 15 %

Fraccion de Eyeccion < a 60 % Fibrilacion atrial

Dano Ventricular Derecho o
Falla cardiaca subclinica

Dano en la vasculatura pulmonar y/o
Dano valvular trictspideo

Disfuncion sistélica ventricular dere-
cha moderada a severa

Hipertension pulmonar: presion
sistolica pulmonar > 60mmHg

Reduccion moderada a severa del vo-
lumen sistélico indexado <30ml/m2

Regurgitacion tricispidea moderada
asevera

Los resultados del estudio mostraron como aumentaba
la mortalidad conforme existia un avance en el sistema de
estadiaje propuesto; de esta manera se observé una morta-
lidad del 13 % para el estadio cero, 25 % de mortalidad por
todas las causas para el estadio 1, 44 % para el estadio dos y,
finalmente, 58 % para los estadio 3 y 4. Ademas, el estudio de-
mostré como el estadiaje a partir del dafo cardiaco nos brin-
da un aumento en el valor pronéstico en comparacién con
los métodos tradicionales de clasificacion, también predice la
supervivencia de los pacientes asintomaticos con estenosis
adrtica moderadas a severas™. Esta discusiéon nos hace pen-
sar que este, probablemente, sea el momento de modernizar
los criterios de clasificacién e intervencién en los pacientes
portadores de estenosis adrtica.

DISCUSION

En nuestra practica profesional como cardidlogos cada
vez mas nos encontraremos ante el diagnéstico de estenosis
adrtica; esto proyecta ir en aumento, producto de la tenden-
cia al envejecimiento en la poblacion.

Sin embargo, a pesar de este aumento en la casuistica de
esta valvulopatia, el momento preciso para la realizacién del
reemplazo valvular adrtico es una discusion de largo tiempo
y que aln no encuentra un punto de comun acuerdo.

Hasta la fecha, como hemos mencionado, la decisidon de
realizar el reemplazo valvular se centra en la reduccion de la
fraccion de eyeccion a menos de 50 % en el paciente asinto-
matico y/o la presencia sintomas atribuibles a la valvulopatia;
conducta que se mantenido vigente desde hace aproximada-
mente mas de cuatro décadas.
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En los ultimos afos se han publicado varios estudios que
muestran dafo cardiaco alin en los estadios asintomaticos de
la estenosis adrtica, esto demuestra la relevancia de la apari-
cion en forma de cascada de eventos que van desde un re-
modelado reactivo reversible hasta la sustitucion tisular que
lleva a la aparicion de fibrosis, este ultimo evento, dicho sea
de paso, es irreversible.

iSerd que estamos realizando los reemplazos valvulares
adrticos a destiempo en relacién con un contexto de un posi-
ble dafo cardiaco irreversible?

Lo que lleva a otro cuestionamiento: jes posible que el
beneficio de recambio valvular actualmente nos dé una fal-
sa expectativa de solucion del problema, cuando realmente
al momento en el cual lo estamos realizando solo ganamos
una mejoria funcional en el paciente y no una mejoria en la
sobrevida de este?

Los estudios que proponen un sistema de estadiaje dafio
cardiaco buscan defender la necesidad de una intervencién
mas temprana en estos pacientes.

También, estos estudios cuentan con una metodologia
multicéntrica vy, si recordamos las ventajas del ensayo mul-
ticéntrico, entenderiamos que su gran valor se deriva de su
impacto, ademas de la importancia a partir del tamafo de su
muestra, lo que agrega un valor estadistico y por supuesto su
validez externa obtenida a partir de su mayor calidad y rele-
vancia cientifica.

Entre los resultados mds prometedores que nos mues-
tran; es la relacion completamente directa entre el aumento
de mortalidad por todas las causas y la mortalidad cardio-
vascular en relacién con el estadio de dafo cardiaco, de tal
manera que es mayor la mortalidad en aquellos estadios mas
avanzados.
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Ademas, la utilizacion de este sistema de estadiaje pro-
porciona un incremento en el valor pronéstico en compa-
racion con los factores de riesgo y el score de riesgo clinico,
tradicionalmente utilizados, para predecir la supervivencia a
largo plazo en los pacientes portadores de estenosis adrtica.

Por otro lado, la evidencia recolectada a partir de los
estudios que proponen este sistema de estadiaje dirige a la
arista que la fraccion de eyeccidn subestima la extensiéon de
dano a nivel de la funcion del ventriculo izquierdo, lo que
propone técnicas de analisis ecocardiograficas mas avanza-
das como lo es el analisis del strain longitudinal y se le da un
lugar preponderante al andlisis diastdlico.

Los resultados de estos estudios nos dan una razén
mas por la que se considera que no debemos subestimar
la disfuncion diastdlica, bajo ningun motivo, y bien, mirar-
la como una manifestacion temprana de la disfuncion en la
mecdnica ventricular.

Otra fortaleza de relevancia clinica de estos estudios es
el hecho de haber utilizado la determinaciéon del volumen
sistélico indexado, como un marcador temprano de falla
cardiaca subclinica.

Muchos estudios han reportado cémo un estado de bajo
flujo estd directamente asociado con el aumento del riesgo
de eventos cardiacos antes y después de la intervencién de la
vélvula adrtica, propiamente dicho.

Este hallazgo relacionado con el volumen sistélico, tam-
bién, se suma a los encontrados en otros estudios realizados
en la estenosis adrtica y en otras valvulopatias cardiacas en
donde una proporcién no despreciable de pacientes con eco-
cardiogramas que evidenciaron falla cardiaca a partir de este
criterio eran asintomaticos.

Estas propuestas de estadiaje vienen a exponer la
baja sensibilidad que tienen los sintomas como parametro
para identificar la presencia de dafo cardiaco secundario
a la valvulopatia.

No podemos ignorar la variabilidad de cada organismo y
su capacidad adaptativa a distintas patologias, por ejemplo,
puede que un individuo que practica ejercicio regularmente
tenga una mayor capacidad adaptativa a partir de un acon-
dicionamiento isquémico en contraste con un individuo se-
dentario. Otra muestra mas de lo inespecifica que puede ser
la sintomatologia, lo que expone, de esta manera, ain mas
la interrogante si esperar a la apariciéon de sintomas sera una
estrategia adecuada.

Varios estudios incluyendo el de RECOVERY y el de
EVolLVeD apuestan a una estrategia de reemplazo valvular
temprano con el propésito de mejorar la supervivencia a lar-
go plazo de estos pacientes.

Si bien, los trabajos de Généraux y Tastet cuentan con al-
gunas limitantes no se puede negar que los investigadores
en su disefo paliaron los efectos que estan pudiesen tener
sobre los resultados.

Una de las limitaciones que se observd es que este es-
quema de estadiaje de dafo cardiaco no es especifico para
la estenosis adrtica; sin embargo, tampoco podemos ignorar
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que en aquellos pacientes en los que se encuentre alguna
enfermedad concomitante va a existir mayor susceptibilidad
a desarrollar daio cardiaco en fases mas tempranas de la es-
tenosis adértica como tal. Por lo que jamas, esto podria restarle
relevancia al trabajo analizado.

Otra debilidad expuesta fue que la realizacion del analisis
de strain longitudinal global solo se pudo realizar en un tercio
de la muestra total estudiada por lo que los autores propusie-
ron como estrategia correctiva elevar el corte de la fraccion
de eyeccion a 60 % versus 50 % con el propésito de aumentar
la sensibilidad de la fraccion de eyeccién, y no comprometer
la adecuada identificacién de disfuncion ventricular izquier-
da subclinica.

Otra desventaja es que, si bien es cierto la ecocardiogra-
fia Doppler puede subestimar el volumen sistélico lo que po-
dria derivar en errores en cuanto a la estratificacién de daio.
Los autores proponen para suplir esta debilidad incluir en los
pacientes pertenecientes al estadio mas avanzado, otros cri-
terios provenientes del estadio 1,2 o 3 agregaron otro valor
mas alld de la de evitar el cruce en la poblacién analizada.

Ademéds, esta debilidad que se puede presentar en la
ecocardiografia Doppler no es suficiente como para igno-
rar el hecho de que existe evidencia de una relacién direc-
ta entre la reduccién del volumen sistélico y el aumento
de la mortalidad.

Para facilitar la estratificacion de dano cardiaco en la
practica clinica real, los autores propusieron parametros
que se pueden tomar a partir del ecocardiograma, los cua-
les l6gicamente estan sujetos a medidas de error y variabi-
lidad interobservador.

A pesar de todo lo anterior mencionado estos estudios
muestran ser una herramienta clinica de alta utilidad pro-
noéstica y de definicién en cuanto a severidad en la estenosis
adrtica, aun mas, si se compara con los factores tradicional-
mente utilizados.

De tal manera que la evidencia en cuestiéon viene a
mostrarnos la necesidad de modernizar los criterios tanto
de clasificacion de severidad en cuanto a la estenosis aor-
tica, asi como el momento en el cual debemos intervenir a
los pacientes, lo que cambia de una estrategia totalmente
subjetiva como lo es tomar en cuenta Unicamente el dafo
valvular como tal, y virar a una estrategia de clasificacion
mas completa al tomar en cuenta el dafo cardiaco a partir
de la valvulopatia.

Ademads, viene a mostrarnos la importancia de actuar
cuando nos encontramos ante el remodelado reactivo, esto
por su potencial reversibilidad; por lo que es probable que
estemos en un tiempo apropiado para cambiar paradigmas
en el manejo de la estenosis adrtica.

Muy personalmente, se recomienda, a partir de este tra-
bajo, valorar la posibilidad de realizar mdas estudios de esta
indole y que ademads incluyan otras técnicas de imagen diag-
ndstica en cuanto a fibrosis cardiaca como lo es la resonancia
magnética cardiaca.
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Si bien las ultimas guias de manejo de la Sociedad
Europea de Cardiologia han incluido la determinacién de bio-
marcadores como lo es la medicidn de péptidos natriuréticos
y la troponina como elemento de decisién terapéutica en los
pacientes asintomaticos se deberia de unir esto a los hallaz-
gos de la ecocardiografia que van mas alla del analisis valvu-
lar y la determinacion de la fraccion de eyeccion.

A partir de todo lo anterior nace, aln mas, la necesidad
de realizar nuevos estudios que incorporen estas y otras va-
riables de marcadores de riesgo para aumentar el valor pre-
dictivo del esquema de estadiaje hasta ahora propuesto.

CONCLUSION PRINCIPAL

La estratificacién de dano cardiaco tiene un alto valor
predictivo en supervivencia de los pacientes portadores de
estenosis adrtica, por lo que es momento de romper paradig-
mas en cuanto al manejo de esta.

Declaracion de conflictos de interés.
La autora declara que no tiene conflictos de interés.
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