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Ecocardiografia Bajo Estrés con Dobutamina en Pacientes
Asintomaticos con Regurgitacion Aortica
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Resumen

Fundamento: La reserva contractil disminuida puede ya estar presente en pacientes portadores de regurgitacion aértica,
asintomaticos con fraccion de eyeccién (FE) normal, indicando la necesidad de evaluaciones frecuentes y cuidadosas de
la funcion ventricular izquierda para detectar disfuncion sistdlica incipiente.

Objetivo: Analizar se incrementos en la FE en dosis bajas de dobutamina pueden predecir cirugia y/o muerte en pacientes
con regurgitacién aortica.

Métodos: Eco de estrés con dobutamina se realizé en 24 pacientes portadores de regurgitacién adrtica para verificar se
incrementos de la FE en dosis bajas de dobutamina serian capaces de predecir la necesidad de cirugia y/o muerte en
ese grupo de pacientes.

Resultados: La edad promedio fue de 37,8+16,8, y 16 (66%) eran varones. La FE aumenté de un valor basal promedio
de 62,3+7,9% para 71,5+10,5%, en la dosis de 20 ug/kg/min de dobutamina (p < 0,001). Los pacientes se siguieron por
36,6+20,1 meses: dos pacientes murieron (uno de muerte cardiovascular) y cinco se sometieron a cirugia cardiaca. La
FE basal se correlacioné con cirugia y muerte en el seguimiento de pacientes.

Conclusion: La FE basal se correlacioné con cirugia o muerte en el seguimiento de pacientes jovenes con regurgitacion
aédrtica. Sin embargo, el incremento porcentual en la FE con dosis baja de dobutamina no fue capaz de predecir eventos
en esos pacientes. (Arq Bras Cardiol 2009;93(1):51-56)

Palabras-clave: Ecocardiografia bajo estrés, dobutamina, pacientes, insuficiencia de la valvula aértica.

Introduccion izquierda normal pueden presentar una respuesta anormal
de la funcion ventricular al esfuerzo. Disfuncion ventricular
izquierda durante el esfuerzo es un predictor importante
del pronéstico de la regurgitacion adrtica crénica. No
obstante, ésta no es facil de definir, ni su mecanismo esta
completamente establecido, pareciendo ser multifactorial,
no indicando necesariamente disfuncién de ventriculo
izquierdo (VI). La ventriculografia con radiontclidos es
frecuentemente realizada en pacientes asintomaticos
para detectar disfuncion ventricular izquierda precoz,
aunque esa modalidad de examen sea clase IIB en las
directrices americanas®. La ecocardiografia de estrés ha sido
intensamente utilizada en el diagnéstico de la enfermedad
coronaria y ocasionalmente en la evoluciéon de casos
seleccionados de enfermedades valvulares, como estenosis
adrtica*®, estenosis mitral”® y regurgitacion aértica®"".

El momento quirtrgico del cambio valvular aértico en
pacientes con regurgitacion aértica importante es dificil
de definir ante la ausencia de sintomas. Estudios previos
sugieren que pacientes asintomaticos tienen un bueno
pronéstico’?. Sin embargo, la evolucién de los pacientes
poco sintomaticos o del subgrupo asintomatico, pero que
pueden estar expuestos a un riesgo elevado de disfuncién
ventricular, no esta establecida. Es necesario que se
evaltie bien el cambio valvular precoz, ya que la historia
natural de la regurgitacion aértica es, en general, benigna
y la tasa de mortalidad quirdrgica del cambio valvular es
pequefa, pero no despreciable. Ademas de ello, existe
incertidumbre en cuanto a la funcién a largo plazo de las
proétesis valvulares.

Diversos estudios han evidenciado que incluso pacientes

. P PN - : mo | rdiografi ré n min
asintomaticos con regurgitacién aértica y funcién ventricular Como la ecocardiografia de estrés con dobuta N

(EED) es una técnica confiable, mas barata y generalmente
més accesible que la ventriculografia con radiontclidos,
el objetivo del presente estudio fue evaluar los cambios

Correspondencia: Marcia M. Barbosa « _ ' en la funcién ventricular izquierda durante la dobutamina
Rua Conde do Rio Pardo, 288 - 34000-000 - Nova Lima, MG - Brasil en pacientes con regurgitacion adrtica y analizar si esos
E-mail: marciambarbosa@terra.com.br . R ..
Articulo recibido el 30/01/08; revisado recibido el 07/04/08; cambios se correlacionan con eventos en el seguxmlento
aceptado el 10/04/08. de los pacientes.

51



52

Barbosa et al
Ecocardiografia bajo estrés en la regurgitacion aértica

Articulo Original

Métodos

Se estudiaron a 24 pacientes portadores de regurgitacion
adrtica de grado moderado en su mayoria. Los criterios
de exclusién fueron: estenosis adrtica asociada, pacientes
con estenosis o regurgitaciéon mitral de grado > leve y
cirugfa adrtica previa. Se obtuvieron la historia clinica y el
electrocardiograma (ECG) en todos los pacientes. El comité
de ética aprobé el protocolo, y se obtuvo el consentimiento
informado de todos los pacientes.

Se diagnosticé y gradué la regurgitacion adrtica con empleo
de Doppler y Doppler color, de acuerdo con descripcién
previa'?. Las dimensiones cardiacas se midieron por el modo-
M, guiado por el bidimensional, de acuerdo con criterios
establecidos™. La fraccién de eyeccién (FE) se calculé tanto
con el método de Teichholz como por el método de area-
longitud. Se llevaron a cabo examenes en aparatos HP 2000 6
5500 (Hewlett Packard, Andover MA, USA), con transductores
de 3,5y 2,5 MHz.

El protocolo de baja dosis de dobutamina se realizé en
todos los pacientes, inicialmente con la dosis de 5 ug/kg/min
y, seguidamente, con incrementos de 5 ug/kg/min a cada tres
minutos, hasta la dosis maxima de 20 ug/kg/min, ya que el
objetivo era evaluar la reserva contractil e isquemia no era
esperada en este grupo de pacientes. Hubo el monitoreo
tanto del ECG como de la presion arterial durante el examen.
Las dimensiones sistélica y diastélica del ventriculo izquierdo
(VI), la FE y los gradientes maximo y promedio aérticos se
obtuvieron en todos los estadios. Un indice expresando
el porcentual de aumento de la FE con la dosis baja de
dobutamina se calculé de la siguiente forma:

FE aos 20 ug/kg/min - FE basal
FE basal

El mismo indice se obtuvo también con la utilizacion de FE
en las dosis de 10 ug/kg/miny 15 ug/kg/min. A los pacientes se
les siguieron y se repiti6 la historia clinica y la ecocardiografia
Doppler en reposo en el seguimiento.

Analisis estadistico

Los datos se expresaron como promedio = desviacion
estandar para variables continuas y frecuencias para variables
categdricas. La comparacién entre grupos de pacientes vivos
sin cirugia y pacientes con eventos para variables continuas y
normalmente distribuidas se hizo con la prueba t de Student
y el andlisis de varianza, como apropiado (se consideraron
los eventos como reemplazo valvular o muerte cardiaca). Se
analizaron los datos no-paramétricos continuos por medio
de las pruebas de Wilcoxon o Kruskall-Wallis, de acuerdo
con el apropiado. Las diferencias entre variables categéricas
se analizaron mediante la prueba chi-cuadrado. En todos los
casos, la significancia estadistica se definié como p < 0,05.

Resultados

Los datos clinicos de todos los pacientes a la entrada del
estudio estan descriptos en la Tabla 1.
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La enfermedad reumatica fue la causa mas prevalente
(14 pacientes, el 58%); en dos de ellos (8%) la causa fue
degenerativa, en uno (4%) presentaba ectasia anulo aértica, en
uno otro la regurgitacién adrtica era secundaria a una vélvula
adrtica bictspide, y en otro se desarrollé tras una cirugia
para correccion de comunicacién interventricular. En cinco
pacientes no se pudo establecer la etiologia exacta.

Cinco pacientes (21%) abajo de los 40 afos recibian
tratamiento con penicilina para profilaxis de enfermedad
reumatica. Ocho pacientes (33%) no tomaban ningtn tipo de
medicacion; 6 (25%) estaban en tratamiento con inhibidores
de la enzima conversora, 4 (17%) con antagonistas del calcio,
4 (17%) con betabloqueantes, 8 (33%) con digoxinay 7 (29%)
con diuréticos.

* Electrocardiograma — dos pacientes (8%) tenian un ECG
normal. De los pacientes restantes, solamente 4 no presentaban
sobrecarga de VI: Dos pacientes tenian anormalidades del
segmento ST-T, uno tenia extrasistoles supraventriculares y
otro tenfa un bloqueo aislado de la rama derecha. Sobrecarga
de VI estaba presente en 18 (75%) pacientes. Tres de ellos
también presentaban extrasistoles supraventriculares, tres con
bloqueo de rama derecha de grados variables, tres tenfan algtin
grado de bloqueo de rama izquierda, uno tenfa bloqueo AV
de primer grado, uno presentaba sobrecarga atrial izquierda
y derecha, y uno estaba en fibrilacién atrial.

* Doppler ecocardiografia — los valores promedios de los
parametros al Doppler de los 24 pacientes en condiciones
basales estan presentados en la Tabla 2.

* Eco de estrés con dobutamina — todos los pacientes se
sometieron al protocolo de dosis baja con dobutamina, sin
complicaciones. No hubo efectos colaterales, y se alcanzé la
dosis de 20 ug/kg/min en todos ellos. Los datos de frecuencia
cardiaca, FE y gradiente promedio estan descriptos en la Tabla
3, comparativamente entre el examen basal y en la dosis de
20 pg/kg/min.

* Seguimiento de los pacientes — se siguieron a los pacientes
por 36,6 = 20,1 meses tras el estrés con dobutamina. En el
seguimiento, se investigaron los eventos de reemplazo valvular
aértico y muerte cardiaca, y un nuevo Doppler ecocardiograma
en condiciones basales se obtuvo. Tres pacientes no retornaron
para control. Dos pacientes fallecieron: uno, con regurgitacion
moderada y aorta dilatada, se muri6 de accidente de
automovil antes que la cirugfa se realizara; el otro paciente,
que estaba en clase Ill para disnea y tenfa angina y sincope,
muri6é a causa de problema valvular. Datos basales, a los

Caracteristicas clinicas de 24 pacientes con regurgitacion

aortica
Edad (afios) 37,8+16,8
Sexo (M/F) 16/8
RA moderadalsevera 20/4
Clase funcional (NYHA I/II/I1I/1V) 18/5/1/0
Angina (n) 5
Sincope (n) 1

RA - regurgitacion aortica; F - femenino; M - masculino; clase funcional de la
New York Heart Association (NYHA).
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20 pg/kg/min de dobutamina y en el seguimiento de los 20
pacientes en que el Doppler ecocardiograma de control se
obtuvo, estan descritos en la Tabla 4.

La FE con la dobutamina se correlacioné con la FE basal
(Fig. 1), pero no con la FE en el seguimiento (p = 0,13).

Cinco pacientes se sometieron a cirugia (dos estaban en
clase funcional | y tres en clase funcional lll al momento en
que la ecocardiografia de estrés se realiz6, con la indicacién
de la cirugia realizada por el médico asistente). El tiempo
promedio para la cirugfa tras el estrés con dobutamina fue
de 11,5 = 5,9 meses. La edad no fue estadisticamente
diferente entre pacientes operados o no (46,6 = 15,5 x 33,8
+ 16,5 afos, p = 0,149). Las FE basales de los pacientes
que se operaron estaban entre las més bajas del grupo. Tres
pacientes mejoraron la clase funcional tras la cirugfa, y dos de
los que estaban en clase | permanecieron asintométicos en
el seguimiento. Aunque tanto los diametros diastélicos (67,2
+1,9—508 + 1,1; p = 0,043) como los sistdlicos (45,6
+ 1,5 352 % 2,7; p=0,042) disminuyen con la cirugfa,
las FE en el seguimiento de los pacientes operados no fueron
estadisticamente diferentes de sus FE al inicio del estudio (59,3
+3,3%x59,4 +9,5%, p = 0,786).

El diametro diastélico inicial y al seguimiento, en los
pacientes que supervivieron sin cirugfa (63,6 = 9,5y 63,4 +
10,8, respectivamente) no se distinguié (p = 0,636). El mismo
ocurri6 con los didmetros sistolicos (40,3 + 8,1y 41,1 + 8,8,
respectivamente; p = 0,329) y con laFE (67,0 = 7,3% Yy 63,9
+ 8,1%, respectivamente; p = 0,151).

En los 20 pacientes en que se obtuvieron los datos
ecocardiograficos al seguimiento, la FE inicial era mas baja en
aquellos que tuvieron eventos que en los que supervivieron
sin cirugfa (59,3 * 3,3 x 66,0 = 7,9; p = 0,016), como
estd detallado en la Figura 2. Sin embargo, el porcentual de
aumento de la FE con la dobutamina no resulté diferente

Datos a la ecocardiografia Doppler basal en 24 pacientes
portadores de regurgitacion adrtica

Datos a la ecocardiografia Doppler Promedio + desviacion estandar

Vid (mm) 645+79
Vs (mm) 424 +71
SIV (mm) 10,5+2,22
PP (mm) 1,6+29
Fa 341+5,0
FE (%) 62,3+7,9
AE (mm) 385+76
AO (mm) 385+83
AVA (cm?) 35+13
GM (mmHg) 12652
GM (mmHg) 68+25

AE - atrio izquierdo; AO - aorta; AVA - &rea valvular adrtica; FE - fraccion de eyeccion;
Fa - fraccién de acortamiento; GM - gradiente adrtico maximo; Gm - gradiente
promedio adrtico; mmHg - milimetros de mercurio; mm - milimetros; PP - espesor de
la pared posterior; SIV - espesor del septo interventricular; VId - didmetro diastélico
del VI; Vs - diametro sistolico del VI.

entre pacientes con eventos y aquellos que supervivieron sin
cirugfa, sea con la dosis de 10 ug/kg/min (p = 0,387), de 15
ug/kg/min (p = 0,703) o de 20 ug/kg/min (p = 0,467).

Discusion

El presente estudio revelé correlacion de la FE basal con
la evolucién de los pacientes con regurgitacion adrtica. Sin
embargo, la respuesta de la FE a la ecocardiografia de estrés
con dobutamina en ese grupo de pacientes no fue eficaz
en prever eventos. A causa de la prevalencia atn alta de
enfermedad reumatica en paises en desarrollo, el grupo de
pacientes con regurgitacion adrtica es relativamente joven,
comparado a los pacientes con esa patologia en paises
desarrollados. Por lo tanto, los resultados de este estudio no
se pueden aplicar a un grupo con edad mas avanzada, con
regurgitacion adrtica degenerativa.

Se ha evidenciado en la regurgitacién adrtica que hasta
pacientes con FE reducida pueden permanecer asintomaticos,
reflejando el desarrollo insidioso de la disfuncién ventricular
izquierda y la necesidad de frecuentes evaluaciones
ventriculares para detectar deterioro adicional antes que
una reduccién importante ocurra, ya que ésta puede tener
consecuencias severas, aun tras un reemplazo valvular
exitoso'*. Estudios de la historia natural de la regurgitacion
adrtica han enfocado principalmente a pacientes asintomaticos
con funcién sistlica normal. Sin embargo, estudios mas
recientes revelan que los resultados sin cirugia en pacientes,
aun con disfuncion leve (FE < 55% o VIs = 25 mm/m?) son

Datos a la ecocardiografia de estrés con dobutamina en la
dosis de 20 pg/kg/m comparados a los datos basales

Datos Basal 20 pg/kg/min p

FC (Ipm) 745+12,2 94,2+18,0 <0,001
FE (%) 623+7,9 715+10,5 <0,001
Gm (mmHg) 68+25 147493 <0,001

Ipm - latidos por minuto; FC - frecuencia cardiaca; FE - fraccion de eyeccién; Gm
- gradiente medio aértico; min - minuto.

Datos a la ecocardiografia Doppler basal a los 20 pg/kg/m
de dobutamina y al seguimiento de los 20 pacientes en los cuales
se obtuvo un control

Datos Basal 20 pg/kg/min Seguimento
VId (mm) 64,5+8,0 61,8 + 86 60,1+10,8
Vls (mm) 417+7,0 35387 395+8,1
Fa 353+4,6 435+8,1 345455
FE (%) 640+74 738+98 62,4 £8,3
GM (mmHg) 129+55 238499 153+74
Gm (mmHg) 7027 157+97 87+43

FE - fraccion de eyeccion; Fa - fraccion de acortamiento; GM - gradiente aértico
maximo; Gm - gradiente promedio adrtico; min — minutos; mm - milimetros;
mmHg - milimetros de mercurio; VId - diametro diastélico del VI; Vs - didmetro
sistolico del VI

Arq Bras Cardiol 2009;93(1):51-56
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Figura 1 - Correlacion entre la FE basal y la FE en el pico de la dosis de dobutamina.

malos. Esos pacientes, incluso si asintométicos al diagnéstico,
presentan una mortalidad excesiva a largo plazo si la cirugfa no
se realiza'. La poscarga excesiva en la regurgitacién aodrtica,
causada por la combinacién de sobrecarga volumétrica y de
presion, explica en parte la mejora en la funcién ventricular
luego de la reduccién de la poscarga que ocurre con el
reemplazo valvular. Asi, la mejora tanto a corto como a
largo plazos en la funcién ventricular después de la cirugia
se relaciona significativamente a la disminucién precoz de
la dilatacién ventricular ocasionada por la correccion de la
sobrecarga volumétrica®.

El aumento de la FE tras el reemplazo valvular en la
regurgitacion adrtica estd en contraste con la situacion vista en la
regurgitacion mitral, en la que la FE frecuentemente disminuye
después de la cirugfa, incluso si la reparacién de la vélvula se
realiza con gran éxito'®". En el presente estudio, no ocurrié
aumento en la FE de los pacientes operados, lo que puede sugerir

que, aunque estuvieran en clase funcional | (dos pacientes) e |l
(tres pacientes), y sus FE estuvieran normales o discretamente
disminuidas al estudio inicial, ellos probablemente ya tenfan
una disminucién de la reserva contractil.

En un estudio de 35 pacientes asintomaticos con grados 3 'y
4 de regurgitacion adrtica que se sometieron a la ecocardiografia
de esfuerzo, 21 tuvieron aumento de la FE de 7 unidades
porcentuales comparado a la FE basal, indicando reserva
contractil. Los otros 14 no presentaban reserva contrctil. El
seguimiento promedio fue de 15 meses; 13 de los 21 con
reserva contractil mantuvieron funcion sistlica normal, mientras
13 de los 14 sin reserva contrdctil presentaron una disminucion
de la FE del 60% para el 54%. En este estudio, la FE basal y la
reserva contractil con el ejercicio fueron los Ginicos predictores
independientes de una disminucién de la funcién sistélica al
seguimento'®, sugiriendo que el ejercicio sea una forma mejor
de investigar esos pacientes de que la ecocardiografia de estrés

a0

70

FE basal

B0

a0

M= 14

Libre de eventos

[
Cirugia o muerte

Figura 2 - Comparacion entre la FE basal de los pacientes que tuvieron eventos con los demas; FE - fraccion de eyeccion.
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con dobutamina. No obstante, este es un dato controvertido,
ya que hay también evidencias de que incluso pacientes que
presentan disminucién de la FE al ejercicio pueden evolucionar
bien en el postoperatorio'?, sugiriendo que el descenso
de la FE al ejercicio sea multifactorial y se deba analizar con
excepciones, ya que puede no deberse necesariamente a la
disfuncién ventricular. Existen pocos estudios en la literatura
usando ecocardiograma de estrés con dobutamina en la
regurgitacién adrtica, generalmente implicando un niéimero
pequefo de pacientes. En uno de ellos, con 11 pacientes
con regurgitacion adrtica y funcion sistélica disminuida, la
dobutamina provocé un aumento de la FE basal de 37 = 9
para 43 + 12%, mientras el estrés sistélico parietal y la presién
sistélica pulmonar no se alteraron. Tres pacientes se sometieron
ala cirugfa y se convirtieron asintomaticos. Un paciente que no
aument¢ la FE con la dobutamina murié. Los autores concluyen
que, en pacientes con regurgitacién adrtica y FE reducida, un
aumento de la FE y una reduccién de los didmetros y voltimenes
ventriculares con la dobutamina son variables que indican
reserva contractil'. Sin embargo, los ndmeros fueron muy
pequenos para permitir cualquier analisis estadistico.

De Rito et al.’®, en otro estudio comparando la
ecocardiografia de estrés con dobutamina y la ventriculografia
de esfuerzo en 26 pacientes con regurgitacién adrtica
moderada o severa, constataron concordancia entre esas dos
modalidades en la evaluacién de pacientes asintomaticos o
minimamente sintométicos.

Tam et al.? estudiaron a 16 pacientes que se sometieron a
la cirugia electiva para regurgitacion adrtica y que tenian un
ecocardiograma obtenido en condiciones basales y a los 7,5 ug/
kg/ min de dobutamina. Esos autores compararon los pacientes
que tuvieron recuperacion total (normalizacién del tamafio y
funcién ventricular en la ausencia de sintomas a los seis meses
de seguimiento) —grupo |- con aquellos que no se recuperaron
completamente —grupo Il. La edad, la clase funcional y los
didmetros diastdlicos finales fueron semejantes entre los grupos.
Sin embargo, los pacientes del Grupo | tenian un indice ventricular
sistélico final menor y una FE mayor preoperatorios que los del
Grupo II. La dobutamina fue (til en aumentar la diferencia en el
tamafio y en la funcién ventricular de los pacientes de los Grupos
I e Il. Los autores concluyeron entonces que la FE durante la
infusién de dobutamina es altamente predictiva de la FE post-
operatoria y que esa modalidad de ecocardiografia de estrés
puede tener un rol previsién de la respuesta clinica de pacientes
con regurgitacion adrtica que se someteran al reemplazo adrtico.
Diferentemente de ese estudio, los incrementos porcentuales
de la FE a los 10 ug/kg/min, 15 ug/kg/min o 20 ug/kg/ min en el
nuestro estudio no fueron capaces de predecir cirugia o muerte
en el seguimiento de los pacientes. Todos los pacientes del
estudio de Tam et al.? eran candidatos a la cirugfa de reemplazo
valvular aértico, situacion diferente de la observada en nuestros

pacientes, que, en la mayoria, no tenfan indicacion quirdrgica. La
ecocardiografia de estrés con dobutamina puede haber tenido un
desempeno mejor en la discriminacién de pacientes con reserva
contractil entre aquellos que ya necesitaban de cirugia que entre
los pacientes asintomaticos o minimamente sintomaticos. En
éstos, el conocimiento de la evolucién natural de la enfermedad,
la anamnesis bien conducida y los datos de exdmenes como ECG,
radiograffa de térax y ecocardiograma transtoracico con mapeo
de flujo en colores parecen ser suficientes, desde que no haya
disociacién entre exdmenes clinicos y complementarios.

Limitaciones del estudio

Este es un grupo pequeno de pacientes, sobretodo para
analizar eventos en el seguimiento. Estudios implicando un
nimero mayor de pacientes son necesarios para confirmar
los hallazgos del presente estudio. Ademas de ello, nuestro
grupo de pacientes era bastante heterogéneo en el que se
refiere a la edad, etiologia de la enfermedad reumatica y
duracién del seguimiento, lo que puede haber influenciado
los resultados.

Tres pacientes fueron perdidos para el seguimiento, y uno
falleci6 en un accidente de automévil. Los resultados podrian
ser diferentes si tuvieran sido obtenidos datos del seguimiento
de esos cuatro pacientes.

Conclusion

Nuestros hallazgos evidenciaron que, en pacientes jévenes
con regurgitacién adrtica, la FE basal se correlacioné con cirugfa
o muerte en el seguimiento. Sin embargo, el incremento de
la FE con infusién de baja de dobutamina no fue capaz de
predecir eventos en esos pacientes. Asi que, con base en esos
resultados, la ecocardiografia de estrés con dobutamina no
parece ser una herramienta (til en la estratificacion de riesgo
de pacientes jovenes con regurgitacion aértica. No obstante,
nuevos estudios con nimero mayor de pacientes y de eventos
pueden presentar resultados diferentes.
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