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Resumen
Fundamento: El nivel de la actividad nerviosa simpatica es uno de los mas importantes determinantes prondsticos en
pacientes con insuficiencia cardiaca.

Objetivo: El propésito de esta investigacion fue realizar un estudio de viabilidad del empleo del bloqueo simpatico
izquierdo por toracoscopia en pacientes con insuficiencia cardiaca (IC) para evaluar la seguridad y los efectos inmediatos.

Métodos: Quince pacientes con cardiomiopatia dilatada y fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) < 40%,
clase funcional Il o Il (NYHA) y frecuencia cardiaca > 65 Ipm, a despecho del uso adecuado de betabloqueantes o
intolerantes a ellos, fueron seleccionados. Diez pacientes fueron sometidos a clipaje del espacio interespinal a nivel de
T3-T4 y de la porcion inferior de los ganglios estrellados izquierdos a través de videotoracocopia, mientras que otros
cinco pacientes fueron randomizados para un grupo control.

Resultados: Ninguno de los pacientes operados presenté ningiin evento cardiovascular adverso relacionado al
procedimiento quirirgico en el periodo perioperatorio. Dos pacientes del grupo quiriirgico murieron debido a
tromboembolismo pulmonar o infarto de miocardio en los 6 meses de seguimiento inicial, mientras tres pacientes del
grupo control presentaron progresion de la IC y murieron o desarrollaron shock cardiogénico en el mismo periodo. En
los pacientes tratados, hubo mejora en la calidad de vida, nivel de actividad fisica y FEVI (de 25+9% a 32+8%, p=0,024)
a los 6 meses de seguimiento, mientras que esos parametros no se alteraron en los pacientes del grupo control.

Conclusion: El bloqueo simptico izquierdo via toracoscopia es factible y parece ser seguro en pacientes con IC grave.
Este estudio inicial sugiere que este procedimiento puede ser un abordaje alternativo eficaz para el bloqueo simpatico
en el tratamiento de cardiomiopatias dilatadas. (Arq Bras Cardiol 2010;95(6):685-690)

Palabras clave: Insuficiencia cardiaca, cardiomiopatia dilatada, volumen sistdlico, simpatectomia, toracoscopia.

Introduccion La simpatectomia tordcica endoscépica bilateral ha sido
realizada para el tratamiento de hiperhidrosis primaria®* y
como abordaje paliativo para pacientes con angina pectoris
grave’. Ademds de eso, la denervacién simpatica cardiaca
izquierda ha sido descripta como tratamiento del sindrome
del QT largo® y taquicardia ventricular catecolaminérgica’.
Estudios recientes han demostrado que esos procedimientos

La activacion del sistema nervioso simpdtico es un
importante mecanismo envuelto en la fisiopatologia de
la insuficiencia cardiaca sistélica. A pesar de ser una
caracteristica adaptativa de apoyo al miocardio debilitado,
la exposicién créonica del corazén a concentraciones
mas altas de norepinefrina puede causar varios efectos >t 1l ‘ HE €505 PI |
perjudiciales y de mal adaptacién'. Basado en ese hecho, disminuyen Ig actividad nerviosa S|m/pat1ca3'8'm, mientras
el uso de terapia betabloqueante estd actualmente bien ~ qu€ las funciones autonémicas cardiacas vagal y global
establecida en el tratamiento de la insuficiencia cardiaca (IC) ~ Parecen mejorar después de los mismos®. Los efectos més
crénica y es responsable por la significativa mejora clinica significativos en la actividad simpatica cardiaca parecen estar

y la supervivencia de pacientes con disfuncién sistélica del particularmente relacionados a la escisién o bloqueo del
ventriculo izquierdo. ganglio estrellado izquierdo y subsecuente cadena simpdtica''.

Por otro lado, otros estudios experimentales han sugerido que
la simpatectomia unilateral derecha puede potencialmente
aumentar la incidencia de arritmias ventriculares, en contraste
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el exceso de inhibicién simpética puede ser deletéreo en
pacientes con IC".

A partir de esos datos, podemos especular que un bloqueo
simpatico parcial, incluyendo el ganglio estrellado izquierdo
en pacientes con IC sistélica puede representar un abordaje
eficaz para disminuir la actividad adrenérgica cardiaca. Ese
hecho puede ocurrir mientras se preserva alguna integridad
de la funcién nerviosa simpdtica, una situacién que puede
potencialmente resultar en beneficios clinicos y de la funcion
ventricular, sin efectos deletéreos paradojales. Siendo asi, el
proposito del presente estudio fue describir la técnica de
bloqueo simpético izquierdo por via toracoscépica, el cual fue
utilizado por primera vez para el tratamiento de pacientes con
IC sistélica grave, a fin de evaluar su viabilidad y seguridad.

Métodos

Criterios de seleccion de pacientes

Los pacientes fueron seleccionados a través del Programa
de Insuficiencia Cardiaca de nuestra institucién, entre
aquellos que presentaban cardiomiopatfas dilatadas graves y
significativa limitacién funcional, con sintomas intermitentes
de clase funcional lll o IV (NYHA), a despecho de tentativas
de optimizar la terapia médica. Los pacientes tenfan el
diagndstico de cardiomiopatia dilatada o isquémica hace
mas de dos anos y también presentaban funcién ventricular
izquierda reducida, caracterizada por fraccioén de eyeccion
al ecocardiograma < 0.4 y frecuencia cardiaca > 65 Ipm en
reposo, a despecho del uso adecuado de betabloqueantes
o debido al hecho de presentar intolerancia a los mismos.
Pacientes recibiendo drogas inotrépicas intravenosas o en
clase funcional IV persistente fueron contraindicados para
el bloqueo simpético, asi como aquellos que presentaban
arritmias complejas o intratables y cualquier enfermedad no
cardiaca potencialmente fatal. El consentimiento informado
fue obtenido de acuerdo con las reglas del Comité de Ftica en
Investigacion después de discusion de los riesgos, alternativas
y posibles beneficios de la cirugia.

Bloqueo simpatico izquierdo endoscapico reversible

Los procedimientos fueron realizados bajo anestesia general
con intubacién endotraqueal de doble Iimen vy las cirugfas
fueron ejecutadas por el mismo cirujano. Los pacientes fueron
colocados en posicién supina y con los brazos abducidos.
Electrodos desfibriladores de superficie fueron colocados
de rutina. El monitoreo consistié en electrocardiograma,
andlisis de la presion expiratoria final de diéxido de carbono,
oximetro de pulso, monitoreo directo de la presién arterial
sanguinea, catéter de Swan-Ganz en la arteria pulmonar y
ecocardiograma transesofagico.

La cavidad pleural fue abordada a través de dos incisiones de
1,0 cm en el 52 espacio intercostal. En la primera fue inserido
un toracoscopio de 10 mm y 30 grados y en el segundo un
acceso de instrumento de 10 mm, el cual fue introducido
bajo visién directa en la linea axilar media. La incisién en el
59 espacio intercostal fue hecha mas lateralmente que en la
proyeccion de la linea axilar anterior, por causa del riesgo
de lesién cardiaca, debido a la cardiomegalia significativa

(Figura 1). Durante el procedimiento, el paciente fue mantenido
bajo ventilacion de bajo volumen con 100% de oxigeno.

La cadena simpdtica fue facilmente identificada bajo la
pleural parietal transluminal. La pleural parietal sobre el
nivel deseado fue incisada. El ganglio estrellado izquierdo
fue localizado en el primero espacio intercostal, siendo
normalmente mucho mayor que los otros, pues es constituido
por los ganglios C7, C8 y T1. La amplitud del clipaje incluyé
la tercera parte inferior del ganglio estrellado y el espacio
interespinal a nivel de T3-T4. La porcién cefélica del ganglio
estrellado fue preservada para evitar el sindrome de Horner
y el uso del electrocauterio también fue evitado por la
misma razén. El nervio fue doblemente clipado en los dos
lugares usando un aplicador de Endoclip de 10 mm (Ethicon,
San Angelo, Texas, EUA) (Figura 2). Los comportamientos
hemodinamico y ecocardiografico fueron continuamente
monitoreados durante las maniobras quirdrgicas. Después
de la aplicacion del clip, 10 ml de solucién de bupivacaina a
0,25% fueron inyectados a lo largo del lugar de la disecacion
pleural para analgesia postoperatoria.

Al final del procedimiento, el pulmén fue reinflado bajo
visién directa y un pequefio tubo fue inserido para remover
el aire a través de la insicién superior, el cual fue removido
al término de la cirugia. Los dos accesos fueron cerrados
primariamente con suturas absorbibles.

Desenlaces del estudio

El objetivo primario del estudio fue evaluar todos los
eventos adversos secundarios al bloqueo simpético izquierdo

Figura 1- Representacion esquematica del posicionamiento del paciente y de
las incisiones pleurales para el bloqueo simpético por toracoscopia.
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Figura 2 - Representacion esquemética de doble clipaje del ganglio estrellado
y espacio interespinal T3-T4.

por toracoscopia durante el procedimiento quirdrgico y
durante los seis primeros meses de seguimiento. Eventos
adversos graves fueron definidos como eventos fatales
o potencialmente fatales, y eventos que necesitaron
hospitalizacién inesperada. El empeoramiento acentuado de
los sintomas de IC en el periodo perioperatorio fue definido
como criterio para reversion quirdrgica (remocion del clip).
El objetivo secundario del estudio fue evaluar los indicadores
preliminares de eficacia a través de la mejora en la calidad
de vida, con el uso del cuestionario de Minnesota (Minnesota
Living with Heart Failure questionnaire)', test de caminata
de 6 minutos y evaluacién de funcién ventricular a través de
ecocardiograffa con Doppler.

Los datos son presentados como medias y desvios-estandar.
Las comparaciones fueron hechas usando el Test de Puestos
con Senales de Wilcoxon. La randomizacién fue realizada a
través de software apropiado.

Resultados

Quince pacientes fueron seleccionados para el estudio
clinico Fase | (12 del sexo masculino, con edad media de
52 % 6 afos), con diagndstico de cardiomiopatia dilatada
idiopatica (8) o isquémica (7). Historia previa de infarto
agudo de miocardio fue documentada en siete pacientes y
tres de ellos habian sido anteriormente sometidos a cirugia
de revascularizacién del miocardio.

Cuatro pacientes presentaban clase funcional (CF) Ill'y 11
clase 1l (NYHA) inmediatamente antes de la cirugfa. Todos
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ellos recibian dosis maxima de terapia betabloqueante e
inhibidor de enzima conversora de angiotensina. La fraccion
de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI) obtenida a través
de la ecocardiografia (método de Simpson) fue en media de 22
+ 5% la frecuencia cardiaca media en reposo fue 81 = 3 [pm.

Diez pacientes fueron randomizados en un abordaje 2:1
para ser sometidos a clipaje del ganglio infraestrelar izquierdo
y del espacio interespinal T3-T4 a través de videotoracoscopia,
mientras los otros cinco fueron randomizados para el grupo
control. No hubo diferencias entre los dos grupos en relacién
a variables preoperatorias. Dos pacientes del grupo quirdrgico
estaban en CF lll y ocho en CF II, mientras dos pacientes
estaban CF Il y tres estaban CF Il en el grupo control.

La FEVI media fue 25 + 9% en los pacientes sometidos al
bloqueo simpatico toracico y 23 + 8% en el grupo control.
Todos los procedimientos quirdrgicos fueron realizados por el
mismo cirujano. La duracién media de la cirugfa fue de 48 =
6 minutos y el periodo de hospitalizacién fue de dos dias para
todos los pacientes. No hubo complicaciones intraoperatorias
o en el perfodo post operatorio inmediato. Durante el clipaje
de la cadena simpdtica, no hubo alteraciones de la funcién
ventricular izquierda y del comportamiento hemodinamico
y no fue necesario revertir el procedimiento quirdrgico en el
periodo perioperatorio.

Durante los seis primeros meses de seguimiento, dos
pacientes del grupo quirtrgico murieron stbitamente debido
a infarto agudo de miocardio o a tromboembolismo pulmonar,
mientras estaban en CF Il (NYHA). Mejora de la IC fue
observada en otros siete pacientes, que quedaron en CF | (5)
el 11 (2) y apenas un paciente no presenté mejora clinica y se
mantuvo en CF lII. Tres pacientes presentaron discreto sudor
compensatorio en el area plantar.

En el grupo control, dos pacientes murieron debido a
la progresion de la IC después de tres y cuatro meses de
seguimiento. Otro paciente fue hospitalizado debido a shock
cardiogénico y fue sometido a implante de balén intraadrtico.
Los dos pacientes remanentes estaban CF Il a los seis meses
de seguimiento.

La evaluacién post operatoria realizada en nueve
pacientes del grupo quirtrgico mostré la disminucién de la
frecuencia cardiaca (FC) media de 78 + 8 a 72 = 5 latidos
por minuto (P=0,144) en el monitoreo por Holter. El escore
del Cuestionario de Minnesota (Minnesota Living with Heart
Failure questionnaire) present6 una variacion de 47 + 16 a
39 + 20 en los pacientes sobrevivientes en la evaluacién de
seis meses (p=0,192) y el resultado del test de caminata de
seis minutos (TC6) presenté mejora significativade 167 = 55 a
197 = 71 metros (p=0,029). La ecocardiografia con Doppler
demostré la manutencién de las dimensiones diastélicas del
ventriculo izquierdo (de 70 = 8 a 72 + 10 mm, p=0,28) y
la mejoraenlaFEVIde 25 £ 9a 32 =7 % (p=0,024), como
es demostrado en la Figura 3.

Discusion

Diversos procedimientos quirdrgicos han sido propuestos
como alternativas al transplante cardiaco para proveer
tratamiento paliativo para pacientes con cardiomiopatia dilatada.
Estos abordajes son justificados por la posibilidad de revertir los
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Preoperatério

p = 0,024

6 meses

Figura 3 - Variacion de la fraccién de eyeccion del VI al ecocardiograma en pacientes sometidos a bloqueo simpatico toracico. Valores medios + intervalo de confianza

de 95%.

efectos deletéreos de diferentes mecanismos compensatorios
que son activados para preservar la homeostasis cardiovascular
durante la progresién de la IC. Aliado al gran éxito de la terapia
con betabloqueantes, ese estudio de viabilidad del bloqueo
terapéutico simpdtico izquierdo por toracoscopia en pacientes
con insuficiencia cardfaca mostré resultados promisorios, al
demostrar la factibilidad técnica y la seguridad de la aplicacién
del clipaje del ganglio estrellado y del espacio interespinal T3-T4
a través de videotoracoscopia en pacientes con cardiomiopatia
dilatada. Ademas de eso, a pesar de la ocurrencia de dos
muertes cardiacas no relacionadas, mejora clinica y de la funcién
ventricular izquierda fueron documentadas en los primeros seis
meses de seguimiento en los pacientes supervivientes.

Independientemente de ser apenas un estudio de
viabilidad, las modificaciones observadas en el seguimiento
de los pacientes sometidos al bloqueo simpdtico izquierdo
fueron similares a aquellas documentadas con la utilizacion
de otros abordajes bien establecidos en el tratamiento de
insuficiencia cardiaca crénica'". Ademds de eso, como
estudio clinico Fase |, la presente experiencia representa un
abordaje conservador en la realizacién quirtrgica del bloqueo
simpatico. La técnica podria ser potencialmente realizada con
cauterizacion o reseccion de la cadena simpdtica, o aplicada
bilateralmente, amplificando la extensién del bloqueo.

No hay estudios previos sobre los efectos del bloqueo
simpatico quirrgico en pacientes con IC. La real extensién de
la interrupcién de la cadena simpatica necesaria para disminuir
el impacto de la actividad adrenérgica cardfaca, sin efectos
deletéreos importantes es de esa forma, desconocida. Varios
estudios documentaron la disminucién del tono simpatico
después de la simpatectomia bilateral para hiperhidrosis
primaria o angina pectoris, sin resultar en interferencia
significativa en las actividades autonémicas cardiacas
vagal y global®'°. Hallazgos de estudios de imagen con
2|-metayodobenzilguanidina indican que la simpatectomia
toracica superior bilateral suprime levemente la activacién

del sistema nervioso simpético, de forma similar a la terapia
con betabloqueantes™. La disminucién de la densidad de
inervacion simpdtica cardiaca medida por tomografia por
emision de positrones (PET) con 6-['°F] Fluorodopamina fue
también documentada con la simpatectomia toracica bilateral,
mientras la simpatectomia unilateral derecha no tuvo efecto
aparente sobre ese hallazgo™.

La realizacion de un bloqueo simpatico izquierdo aislado
en ese estudio puede asi representar apenas una pequefa
modificacién en la actividad simpdtica cardiaca, pero ese
abordaje quirdrgico fue justificado en esa investigacion
clinica primaria por el gran riesgo representado por el
exceso de inhibicion simpdtica para pacientes con IC. El uso
clinico de agentes simpaticoliticos, como la moxonidina,
fue interrumpido prematuramente debido al aumento en la
mortalidad' y mayores reducciones en las concentraciones
de norepinefrina plasmatica después de terapia con
betabloqueantes también fueron relacionadas a mayores tasas
de mortalidad en el andlisis de subgrupo del estudio Beta
Blocker Evaluation of Survival Trial (BEST)%.

Adicionalmente a favor del bloqueo simpético izquierdo
aislado esta el hecho de que ese procedimiento ha
sido realizado de forma exitosa en el tratamiento del
sindrome de QT largo® y taquicardia ventricular polimérfica
catecolaminérgica’. A ese respecto, la estrelectomfa unilateral
izquierda es responsable por un aumento en el periodo
refractario ventricular similar a aquel obtenido con la reseccién
bilateral del ganglio estrellado, mientras la estrelectomia
aislada derecha puede producir una disminucién paradojal
en la refractariedad'. Ese hecho puede ser responsable por
el aumento en la incidencia de arritmias ventriculares, una
situacion que precisa ser evitada y que es responsable por
un mecanismo importante de muerte en pacientes con IC.

La realizacion del bloqueo simpdético izquierdo con
clipaje, al contrario de simpatectomia con cauterizacién o
reseccién de la cadena simpatica, en ese estudio, fue basada
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en la posibilidad de revertir el procedimiento en la presencia
de efectos deletéreos inmediatos?'. Entre tanto, no fueron
observados eventos adversos relacionados al procedimiento
en ese ensayo inicial y el monitoreo intraoperatorio mostré
apenas una pequefa disminucion en la resistencia vascular
periférica sin ningln perfodo de hipotensién, volviendo
posible la realizacién del procedimiento de forma mas
convencional y abarcadora.

La reseccion o cauterizacién de la cadena simpatica
puede potencialmente ser realizada en pacientes con IC sin
ninguna complicacién adversa, como es observado en el
tratamiento del sindrome de QT largo y taquicardia ventricular
catecolaminérgica®’. Entre tanto, es importante enfatizar
que resultados similares han sido obtenidos con clipaje o
cauterizacion de la cadena simpatica en el tratamiento de la
hiperhidrosis primaria?’. Cual es la importancia de interrumpir
realmente las varias fibras nervosas que tienen conexién con
el corazén permanece siendo una discusién abierta y otros
estudios seran necesarios para definir adecuadamente el mejor
abordaje técnico para el bloqueo simpatico terapéutico en
pacientes con IC.

A semejanza de otros tratamientos paliativos de la IC, la
mortalidad en el seguimiento post operatorio del bloqueo
simpatico puede ocurrir por diferentes complicaciones'>"’.
La ocurrencia de dos muertes tardias debido a infarto de
miocardio o a tromboembolismo pulmonar en esa serie
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