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En la ciencia, la novedad surge solo dificultosamente,
manifestada por la resistencia, contra el fondo que
proporciona lo esperado.

Inicialmente, solo lo previsto y lo habitual se experimenta,
incluso en circunstancias en las que mads adelante
podra observarse la anomalia.

Sin embargo, un mayor conocimiento da como resultado la
percepcion de algo raro o relaciona el efecto con algo
que se haya salido antes de lo usual.

Esta percepcion de la anomalia abre un periodo en que se
ajustan las categorias conceptuales, hasta que lo que era
inicialmente anomalo se haya convertido en lo previsto.

En ese momento, se habrd completado el descubrimiento.

La Estructura de las Revoluciones cientificas
(Thomas Kuhn, 1962)
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INTRODUCCION

La hipertrofia miocdrdica ha sido cldsicamente considerada como una res-
puesta adaptativa a largo plazo del musculo cardiaco ante condiciones de
carga aumentada. Segun la Ley de Laplace, el aumento del espesor de la
pared produce una normalizacion del stress parietal, permitiendo una fun-
cion cardiaca normal (figura 1) (1).

ESPESOR
PARIETAL

Figura 1

La sobrecarga de presion tiene un importante efecto sobre la sintesis de
proteinas contrdctiles y de matriz extracelular, a través del aumento de la
proliferacion de fibroblastos, del incremento de la expresion de genes de
procoldgeno por estos ultimos y del aumento de la sintesis de proteinas (2).
Debido a que estudios epidemiologicos han puesto en evidencia la aso-
ciacion entre hipertrofia ventricular izquierda (HVI) y aumento del riesgo de
morbimortalidad cardiaca (3), se comenzd a cuestionar la hipcGtesis de que la
hipertrofia es simplemente una respuesta adaptativa y surgio el concepto de
la hipertrofia como una posible mala adaptacion del corazon ante distintas
situaciones patoldogicas.



Existe una gran cantidad de estimulos que determinan el desarrollo de
hipertrofia, cada uno de los cuales, activa senales moleculares, las cuales no
solo median el aumento de la masa miocdrdica, sino que también son res-
ponsables de la activacion de mecanismos deletéreos para el corazon, como
por ejemplo la apoptosis, el estrés oxidativo y el deterioro de la funcion
contrdctil de los miocitos, con el consiguiente desarrollo de disfuncion
ventricular izquierda e insuficiencia cardiaca (4-7). Si una via de senalizacion
intracelular estimula tanto la hipertrofia como la muerte celular, la inhibicion
de dicha via deberia tener efectos beneficiosos. Por otro lado, si la activacion
de otra via estimula el aumento de la masa miocdrdica asi como la sobrevida
celular, la abolicion de dicha sefal, podria ser perjudicial, promoviendo la
muerte celular a pesar de lareduccion en la hipertrofia cardiaca.

Recientemente, Lu y col., publicaron evidencias acerca del efecto de la
adenosina en los corazones de ratones sometidos a sobrecarga de presion.
Por un lado, la adenosina brinda un efecto protector a través del receptor
A1R, disminuyendo la hipertrofia, la fibrosis y la disfuncion sistdlica del VI.
Por otro lado, los autores pusieron en evidencia el efecto opuesto cuando se

evaluaba el efecto de la adenosina mediado por el receptor A3R (8).
Debido a la importancia de la HVI como factor de riesgo cardiovascular,

deberian existir ciertos cambios especificos ademds de la masa por si misma,
que permitan predecir la futura transicion de un estado de compensacion a
uno de descompensacion, como podria ser el estado de la funcion ven-

tricular.

Por lo tanto es bien conocido el deterioro de la funcion diastdlica en este
contexto, en donde la dindmica del llenado pasivo y la relacion entre el
volumen y la presion diastdlica estdn influenciadas por la relajacion activa y la
deformacion pasiva del miocardio, ambas directamente afectadas por el
depdsito exagerado de coldgeno intersticial y la pérdida de la arquitectura
miocdrdica normal en los pacientes con HVI secundaria a sobrecarga de
presion (9). Sin embargo existen marcadas controversias sobre el estado de
la funcion sistdlica del ventriculo izquierdo (VI) en las fases iniciales de la
hipertension arterial (HTA). Mientras que estudios experimentales emplean-
do diferentes modelos de hipertension sefialan un deterioro de la con-
tractilidad de la fibra hipertrdfica aislada (10-14), observaciones en animales
y en humanos sugieren que la misma esta conservada, o incluso aumentada
(15-17), utilizando a la ecocardiografia como herramienta de evaluacion.

Por otro lado, cldsicamente se ha utilizado el porcentaje de acortamiento
medido a nivel del endocardio como indice de funcion sistdlica, el cual ha
demostrado no ser fidedigno en caso de aumento del espesor de la pared,
llevando a sobreestimar la funcion sistdlica (18-21) y arribar a conclusiones

erroneas.
El andlisis de la funcion en el corazon entero tomando la region medio-



ventricular y no el endocardio como ha sido propuesto ultimamente por
varios autores (18-21) ha permitido llegar a resultados no tan
contradictorios. Esto se debe a que si bien se asume que la mitad externay la
mitad interna del miocardio se engruesan en forma similar durante la sistole,
el acortamiento en el subendocardio es mayor que en el subepicardio, lo cual
se acentua durante el desarrollo de hipertrofia ventricular, al aumentar el
espesor de la pared (19, 22-26). Esto genera un desplazamiento mayor de la
mitad interna de la pared del VI hacia el centro de la la cavidad que en un
corazon no hipertrofico, manteniendo un acortamiento endocdrdico normal
a pesar de la disminucion contrdctil de las fibras aisladas. Estas observaciones
se sumaron a razones anatomicas para considerar que el estudio de la
funcion medio-ventricular podria representar con mayor exactitud el estado
contrdctil del miocardio. En efecto, las fibras orientadas preferentemente en
sentido circunferencial predominan en la region medio ventricular, a
diferencia que las subendocdrdicas y subepicdrdicas que estan longitu-
dinalmente orientadas (figura 2) (19).

L 4
..llul“

Figura 2

Diferentes autores han senalado la importancia del estudio del acortamiento
en la porcion medio-ventricular, sefialando que en pacientes hipertensos con
funcion sistdlica normal a nivel endocdrdico, la disminucion del acorta-
miento a nivel de la mitad de la pared ventricular se asociaba a menor capa-
cidad funcional (27) y/o a mayor aparicion de eventos adversos (28).

Otro punto que debemos considerar es que tanto el porcentaje de acor-
tamiento endocdrdico (AE) como el medido a nivel de la parte media de la
pared miocdrdica constituyen indices sistdlicos de fase eyectiva, por lo tanto



ambos estdn afectados por las condiciones de carga del ventriculo izquierdo
(29-32). En el contexto de la HVI secundaria a HTA, el engrosamiento parietal
conlleva cambios importantes en el estrés de la pared (1). EI grado de
crecimiento de la pared no tiene una correlacion lineal con los niveles de
presion arterial, con lo que nos encontramos con individuos hipertensos que
difieren notablemente en la respuesta hipertrdfica y por lo tanto en el estrés
parietal (33). Para realizar una correcta aproximacion al estado contrdctil del
VI en un individuo determinado debemos considerar la poscarga que estd
afectando a ese ventriculo y analizar la funcion sistdlica a través de la des-
viacion en el acortamiento a partir del valor esperado para un nivel dado de
estrés parietal sistdlico (19). Esto nos permite obtener un indice inde-
pendizado de la poscarga lo que nos posibilita realizar un analisis mds
acertado de la contractilidad cardiaca.

HIPOTESIS DE TRABAJO

Sinos basamos en los resultados de estudios experimentales en donde la HVI
secundaria a sobrecarga de presion determind mayor progresion a insu-
ficiencia cardiaca y muerte cardiovascular y en estudios en fibras miocdrdicas
aisladas de corazones hipertréficos donde se demostrd deterioro de la
contractilidad, deberiamos esperar que los pacientes hipertensos con HVI
presenten alteraciones en la funcion contrdctil desde etapas tempranas de la
enfermedad.

El uso erréneo de indices ecocardiogréficos poco sensibles y especificos para
la evaluacion de la funcion sistdlica, junto con la falta de consideracion del
estado de poscarga en cada caso, podria ser la causa de los resultados

contradictorios evidenciados en los estudios clinicos.
Por lo tanto, considero que este estudio permitird aportar datos fidedignos

acerca del estado de la funcion sistdlica en la HVI secundaria a HTA.

OBJETIVO

El objetivo de este trabajo es comparar el estado de la funcion sistdlica del VI
en individuos hipertensos con y sin HVI, determinando de esta forma si la
respuesta hipertrofica es necesaria para mantener una funcion sistdlica
normal o si por lo contrario conlleva efectos deletéreos sobre la misma en el
contexto de la HTA.



MATERIAL Y METODOS

Poblacion: se incluyeron 72 individuos, 47 con diagndstico de HTA, sin
evidencias de otra comorbilidad cardiovascular (cardiopatia isquémica, val-
vulopatia, insuficiencia cardiaca, fibrilacion auricular, etc.) ni diabetes, de los
cuales 25 evidenciaban en el estudio ecocardiografico un IMVI > a 125 g/mz2,
conformando el grupo de pacientes hipertensos con HVI (HCH), y 22 con un
IMVI < a 125 g/m2, constituyendo el grupo de hipertensos sin HVI (HSH). El
tercer grupo de individuos surgio de 25 pacientes sanos, denomindndose

grupo control (C).
A todos los individuos se les realizo un breve interrogatorio y examen clinico,

para luego ser evaluados con un ecocardiograma.
Estudio ecocardiogrdfico: los estudios ecocardiogréaficos fueron realizados

con un equipo ATL 3500 (Bothel Washington, ESA). Las distintas mediciones
se realizaron segun las guias de la American Society of Echocardiography
(34). Se determinaron los didmetros y espesores parietales de fin de sistole y
de fin de didstole en corte en Modo M del VI (fig. 3). Se calculd la masa ven-
tricular izquierda (MVI), segun la férmula validada por Devereux y col. (33),
en la que se le adjudica al VI una forma eliptica de configuracion regular, con
unarelacion entre la longitud del gje largo y del eje corto 2:1:

05 /0B/2003 10:55:24

Figura 3



MVI= 1.04 ((DDVI+SIVd+PPd)3-DDVI3)-13.6

en donde DDVI es el diametro de fin de diastole del VI, SIVd es el espesor en
diastole del septum interventricular, PPd es el espesor en diastole de la pared
posterior, 1.04 es el peso especifico del miocardio y 13.6 corresponde a un
factor de correccidn. Para la determinacion del indice de MVI (IMVI), se
dividié la MVI por la superficie corporal del paciente. Se consideré como
portadores de HVI aquellos individuos con valores de IMVI a 125 g/m2 (36).
El espesor parietal relativo (h/r) fue calculado con el fin de caracterizar la
geometria del VI con la siguiente formula

h/r = (SIVd+PPd)/DDVI (37)

Si bien existen recomendaciones recientes que sugieren realizar un punto de
corte en 0.42 (38), se eligié utilizar la evaluacién de la poblaciéon control
como parametro de valores normales. Se defini6 como geometria concén-
trica a aquellos valores de h/r que superaban el valor promedio de h/r mas
dos desvios estandar del grupo control (h/r 20.47).

Para la evaluacion funcional del VI se determiné la fraccion de acortamiento
endocardica (FAe) y la fraccién de acortamiento a nivel de la parte media del
espesor de la pared ventricular (FAmMv):

FAe = [(DDVI-DSVI)/DDVI]*100 (34)

FAMY _ [(DDVI+(TIVd+PPd)/2) - (DSVI+(TIVs+PPs)/2)] *100 (19)

(DDVI+(TIVd +PPd)/2)

en donde DSVI corresponde al didmetro sistélico del VI, TIVs al espesor
sistélico del tabique interventricular y PPs al espesor en sistole de la pared
posterior.

Se calculé el estrés meridional de fin de sistole de la pared del VI para
aproximarnos a la evaluacién de la poscarga de dicho ventriculo:

_0.334x PAS x DSV
PPsX [1+ (PPs/DSVI)]

en donde PAS corresponde a la presion arterial sistélica obtenida en forma
no invasiva al inicio del estudio.

Se examinaron ademas las relaciones entre la fraccién de acortamiento
endocardico y del sector intermedio de la pared ventricular con el estrés
telesistolico meridional. Para evaluar la funcion sistélica del Vlindependiente
del estrés de fin de sistole, se calcularon las relaciones entre el acortamiento
calculado a partir de las estimaciones ecocardiograficas y el esperado a partir

(39)



del estrés telesistélico, empleando las ecuaciones que surgieron de la regre-
sion entre el acortamiento tanto endocardico como medioventriculary el es-
trés de fin de sistole de la poblacién control.

Analisis estadistico: Los resultados fueron expresados como promedios +
ES. Segun correspondia, fueron utilizados para comparar las diferencias el
test-t de Student o el analisis simple de varianza (ANOVA) con el Student-
Newman-Keuls como post hoc test. La prueba estadistica de chi-cuadrado se
empled para evaluar las diferencias de variables categoéricas entre los grupos.
La relacion entre el acortamiento y el estrés de fin de sistole se analiz6 a través
de una correlacion lineal entre las variables.

Se considerd como significativas las diferencias con un valor de p <a 0,05.
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RESULTADOS:

En la tabla | se enumeran las caracteristicas demograficas de todos los indi-
viduos, en donde se observa que los pacientes hipertensos son mayores que
los controles, siendo el grupo de HCH el de mayor edad. Los controles mos-
traron menor PA y mayor FC. El grupo de pacientes con HTA presenté BMI
mas alto. No se evidenciaron diferencias en el porcentaje de pacientes en tra-
tamiento para la HTA ni en el tiempo transcurrido desde el diagnéstico entre
los pacientes cony sin HVI.

Tabla |
Caracteristicas demograficas de la poblacion
Cc HSH HCH

n=25 N=22 n=25
edad (afios) 38.64£2.07* | 57+3™ 62.242.5
sexo masc 10(40%) | 9(40.9%) | 14(56%)
BMI 24.610.76" | 28.3+1.2 | 30.7+0.89
TAS (mmHg) 121+2,3* | 146431 145441
TAD (mmHg) 74.6£1,9" |91.521.7"| 8644272
FC (Ixm) 7442 1** | 73426 67+2.3
Diag de HTA (anos) -——— | 10£2.8 10.144.3
Tto antihipert | - 14(63%) 20(74%)

BMI, indice de masa corporal, TAS, presion arterial sistélica, PAD, presidn
arterial diastolica; FC, frecuencia cardiaca.

*p=0.05 vs HTA sin HVI1 @ HTA con HVI; **p=0.05 vs HTA con HYVI; p=0,05
vs controles e HTA sin HVI

La tabla Il resume las caracteristicas ecocardiograficas de los tres grupos
analizados, en donde los pacientes del grupo de HCH muestran aumento
significativo del DDVI, de los espesores parietales, tanto en didstole como en
sistole y de la MVI, siendo el IMVI mayor en el grupo de HCH con respecto a
los Cy alos HSH, mostrando también diferencias significativas entre los Cy

los HSH (C: 88.7+3 g/m2; HSH: 100+3 g/m2; HCH: 161+5 g/m2, p £0.001)
(figura 4).

11



Tablall

Caracteristicas ecocardiograficas de la poblacion

I [ HSH HCH
, |  n=25 n=22 n=28
 DDVI (mm) | 47+0,73 | 455+0,61 | 49.810,49"
 DSVI (mm) | 28,410,7° | 24.9:0.85 | 28.330.9
Tivd (mm) | 8+03" | 9.8+04™ | 13:03
TIVs (mm) | 13£04° | 15.5+06™ | 18305
 PPd (mm) | 82+03 | 9402 11.910,29
 PPs (mm) | 15:0,4" [17.620,63""| 209105
MV (g) | 15846 | 180.6+6 | 307.4+11

| DDVI, diametro diastdlico del VI, DSV, didmetro sistdlico del VETIVG,

| espesor diastolico del tabique inMervantricular; TIVs espesor sistolico del
TIV; PPd espesor diatdlico de la pared posterion, PPs, espesor sistolico da

| la PP; WV, masa venfricular izguierda,

| *p=0.05 vs HTA sin HVI & HTA con HVI, **p=0.05 vs HTA con HVI; p<0.05
| va contrales @ HTA sin HYI, ep<0.05 vs HTA sin HVI

200+
180+
160
140+
120+
100~
80+
60+
40+
20+

IMVI (g/m2)

*p <0.001

*

contro

| HTA sin HVI

HTA con HVI

Figura 4: Las columnas representan el IMVI de las tres poblaciones estudiadas.
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Al analizar la geometria ventricular observamos que a los cambios obser-
vados en el IMVI, se agrega un incremento del espesor parietal relativo en los
pacientes con HTA, siendo el grupo de HCH el que presentd los valores mds
altos de h/r, objetivdandose diferencias tambiéen significativas entre los C y lo
HSH (C: 0,35+0,01; HSH: 0,42+0,02; HCH: 0,5+0,01, p < 0,01) (figura 5).



0.8+

*p<0.01
0.6 i :
=
< 044 =
0.2+
0.0
control HTA sin HVI HTA con HVI

Figura 5: Se esquematiza el espesor parietal relativo en los tres grupos de pacientes.

Estos cambios, junto con los distintos niveles de PA, determinaron la pre-
sencia de diferencias en los valores de EFS, siendo menor en el grupo de HCH
con respecto a los controles (HCH: 38,8+2 kdynas/cm2; C: 51,2+2
kdynas/cm2, p < 0.01) y existiendo una tendencia a ser menor en el grupo de
HSH con respecto a los C, sin llegar a ser significativa, no habiendo tampoco
diferencias con respecto alos HCH (HSH: 43,1+ 3 kdynas/cm2, p ns) (figura 6).

70 *p<0.01

60+ I *

504

40
30

20+

EFS (Kdynas/ cm2)

104

control HTA sin HVI HTA con HVI

Figura 6: Se representa el EFS en los tres grupos analizados.
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Al analizar los pardmetros de funcion sistdlica del VI, observamos que, como
ya habia sido reportado en estudios previos (16-19), cuando el porcentaje de
acortamiento se analiza a nivel del endocardio, en los grupos con alteracion
de la geometria ventricular (aumento del h/r), la FAe es mayor, siendo esta
diferencia solo estadisticamente significativa cuando se compara el grupo
control con el grupo HSH (C: 39,4+1%; HSH: 45,4+1,5%; HCH: 43+1,7%, p
< 0.05) (figura 7). Sin embargo esta diferencia no se manifiesta cuando el
acortamiento se analiza a nivel de la parte media del espesor de la pared
ventricular (FAmv) (C: 22,9+0,4%; HSH: 24,6 +1%; HCH: 22,9+1%, p ns)
(figura 8).

60 40+
. *p<0.05
50
T 30_
40 - -
4 2. [
30+ 204
2 X
20+
10+
10+
0
control HTA sin HVI  HTA con HVI control HTA sin HVI  HTA con HVI
Figura 7: Funcién sistdlica del VI analizada a Figura 8: Funcion sistélica del VI analizada a
través del porcentaje de acortamiento medido través del porcentaje de acortamiento medido
a nivel endocardico. a nivel de la mitad del espesor miocardico.

Teniendo en cuenta las diferencias encontradas en los niveles de PA y de
geometria ventricular y por ende en el EFS entre los distintos grupos anali-
zados, se evalud la funcion sistdlica independizada de la postcarga a traveés
del indice que surge de la razon entre el porcentaje de acortamiento espe-
rado (calculado a partir de la ecuacion de la recta obtenida de la regresion
lineal entre el acortamiento y el EFS de la poblacion control, figuras 9A-9B) y
el obtenido de los pacientes con HTA, expresado en porcentaje.

P <0.001 R=0.77 P <0.005 R=0.53
00 40
g 40 %M\—é) 2 :238 %%‘O%\*%y%\e
s 20 _ g Oo
o YT 030X+ 55886 | o %104y =.0.1324x + 29759
04 ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
o 20 40 60 8 100
O 20 40 60 8 100
EFS
EFS

Figura 9a: Regresion entre EFS y FAe analizada Figura 9b: Regresion entre EFS y FAmv analizada
en la poblacién control. en la poblacién control.
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Cuando se analizo el indice a nivel del endocardio, se evidenciaron valores
significativamente mas altos en el grupo HSH con respecto tanto a los Cy al
grupo de HCH, sin diferencias entre estos dos grupos (C: 100,2+2%; HCH:
98,6+2,5% vs HSH: 108,5+2,4% p 0,01) (figura 10), lo cual se deberia
interpretar teniendo en cuenta que la medida a nivel del endocardio implica
una sobreestimacion en los grupos con incremento del espesor parietal
relativo.

Teniendo en cuenta este Ultimo concepto los valores similares del grupo de
HCH con los C estarian indicando un deterioro de este parametro en los
pacientes portadores de HVI. Esto se pone de evidencia al analizar el indice
tomando el acortamiento medido a nivel de la mitad de la pared miocardica
en dénde desaparecen las diferencias a favor del grupo de HSH, existiendo
solo una tendencia de valores mas bajos en el grupo de HCH (C: 100,3+2,5%;
HSH: 103,3+4.1%; HCH: 93,7 +3.5% p ns) (figura 11).

- *P<0.001 - 1407 pns
o =]
S 120 . & 120
° - °
& 100+ = £ 1004 = -
S S

] » ]
g 80 S 80

»

8 60 2 60
o )
W 40 2 40
< =
S 201 S 204

0 0

control HTA sin HVI HTA con HVI control HTA sin HVI HTA con HVI

Figura 10: Porcentaje de acortamiento endocardico Figura 11: Porcentaje de acortamiento medido a
observado vs predecido expresado en porcentaje.  nivel de la parte media de la pared del miocardio
observado vs predecido expresado en porcentaje.

Si bien no se objetivaron diferencias significativas en el andlisis del porcentaje
de acortamiento medido a nivel de la parte media de la pared del miocardio
independizado de la postcarga (%MV obs vs pred) entre los grupos en estu-
dio, se observé una clara tendencia de valores inferiores en la poblacién hi-
pertensa con HVI. Al analizar s6lo los pacientes con HVI con espesor parietal
relativo 2 al valor promedio = 2 DS de la poblacion control (h/r 2 a 0,47) y
compararlos con los Cy los HSH, se pone en evidencia una significativa dis-
minucién de este indice en los pacientes con HVI concéntrica (C:
100,3+2,5%; HSH: 103,3+4.1% vs HCH: 90.9+4% p <0.05) (figura 12).
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Figura 12: Porcentaje de acortamiento medido a nivel de la parte media de la
pared del miocardio observado vs predecido expresado en porcentaje, en déonde
en el grupo de HTA con HVI solo se agruparon los pacientes con h/r > a 0.47.

No se evidenciaron diferencias estadisticamente significativas al comparar
las caracteristicas demogrdficas en la poblacion portadora de HVI al dividirla
en los subgrupos segun h/r > o < a 0.47 (tablas Ill). Al comparar los datos
ecocardiogréficos, solo se objetivaron diferencias significativas en el did-
metro diastdlico del VI, siendo mayor en los pacientes con h/r < a 0.47 y en
los espesores del septum interventricular y la pared posterior en didstole con
unincremento en el grupo con HVI concéntrica (tabla V).

Tabla lll
Caracteristicas demagraficas de la poblacian HCH
hir<0.47 hir=0.47
n=10 =15
edad {anos) 62.544 B2:2.6
Sexo masc 6(60%) 10{53%)
BMI 29+1,23 3271
TAS (mmHa) 147243 14463
TAD [mmHg) D2+3 B3+3
FC {lxm) 86137 O3
Diag de HTA (afos) 15.3%10 G.20+1.2
Tto antihipert a(75%) 11(69%)

BM|, indice de masa corporal; TAS, prasian arlerzl
sistdlica; PAD, presion arterial diastdlica; FC. frecuencia
cardiaca.
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Tabla IV

Caracteristicas ecocardiograficas de |a poblacian HCH
" hir<D0.47 hir > .47
N=10 n=14
DDVI {mm) 81,7472 45 5041
DSVI {mm) 28+1.8 28.5:09
Tivd {mm) 11,5+0,37 14.1+0.44°
TIVs (mm) 1824097 18.320 59
PPd (mm) 11+0.28 12 5:0 37"
PPs [mmj] 21.3+x1.1 20.7+0.53
MV (g} 283+14 323+14
IMVI (g/m°) 150.5+7.8 169,346 8
EFS (kdynas/cm®) 38+4 7 39.3+2.9
Fhe (%) 453.7£3.8 41.1£1.7
FAmvwv (%) 24 142 22,2411
FAe pbs vs pred (%) 103.8+4.9 05.1+2.4
FAMY obs vs pred {%) 87 56,4 00 0+4

DO dldrietrs dimstilizn diel V1L DSV dldimelio sisttlico del W1TIVE, espess
dimsinlico del iabkus rterventrictllas, TIVE Bspesor sisldlicon dal T PP
espezor digtdlizo de la pared pesterion, PRs, espesor sisldico de la FR; MV
masa venrcular izguicrda; IV Indice de MY EFS. estrés de fin de sistole;
Fap, Tiacchin de acalaminslo erdocaiden, Famy, accits de acoilaniines =
mival de 5 miled A 15 paces del minesmin

Sl A0 ws S pan e = RAL
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DISCUSION:

Los resultados de este estudio demuestran que los pacientes hipertensos con
HVI'y alteracion de la geometria ventricular presentan deterioro en la funcion
sistdlica no evidenciada con los indices ecocardiogréficos cldsicos. Esto se
objetiva cuando se tiene en cuenta en el andlisis la poscarga y se utiliza un
pardmetro ecocardiogrdfico especifico y sensible como lo es el porcentaje de
acortamiento medioventricular. De esta forma se realiza una evaluacion fisio-
patoldgica adecuada, sin sobreestimacion de la funcion sistolica como suce-de
en los estudios en los que se utiliza tanto el porcentaje de acortamiento
endocardico como la fraccion de eyeccion y ademds se independiza la fun-cion
sistdlica del estado de poscarga, acercandonos a la estimacion de la con-

tractilidad, objetivo mds preciado en la evaluacion de la funcion sistdlica del VI.
Al referirnos a los datos provenientes de la bibliografia encontramos infor-

macion controvertida. Cuando analizamos los estudios en animales, en
donde existe la posibilidad de investigar la contractilidad en forma mds
directa a través de herramientas invasivas como las curvas de presion
volumen o la contractilidad de las fibras musculares aisladas, la discrepancia
es menor. Por un lado, Megure et al. (40), estudiaron los efectos de la
inhibicion de la calcineurina, una fosfatasa activada por calcio/calmodulina y
responsable del desarrollo de hipertrofia, por ciclosporina A en modelos de
ratones con sobrecarga de presion, demostrando que la disminucion de la
respuesta hipertrofica estaba asociada a un incremento significativo de la
mortalidad debido a insuficiencia cardiaca. Estos resultados avalarian el
concepto de que la HVI es un mecanismo compensador beneficioso que
protege al corazon en presencia de sobrecarga de presion. Sin embargo, mas
recientemente, Hill et al. (41), reportaron resultados totalmente opuestos,
demostrando en su experiencia, que la inhibicion de la hipertrofia por
ciclosporina A no produjo aumento del tamano del corazon ni deterioro de la
funcion ventricular a pesar de la sobrecarga de presion, poniendo en duda la
hipdtesis anteriormente mencionada y argumentando el hecho de que la HVI
no seria indispensable para la adaptacion del corazon al aumento de las

cargas y que enrealidad seria una “mala” adaptacion en esta situacion.
A favor de esto ultimo, datos publicados por Esposito el al. (42), demuestran

que en dos modelos de ratones transgenicos con una respuesta hipertrofica
abolida, uno a traves de la expresion cardiaca del péptido carboxilo terminal
Gq, que especificamente inhibe las senales mediadas por Gq, y otro modelo
con deficiencia en el gen de Dopamina B-hidroxilasa, lo cual determina una
deplecion enddgena de epinefrina y norepinefrina, a pesar de que el stress
parietal permanecio aumentado, la funcion cardiaca mostré menor deterioro
que el sufrido por los ratones con respuesta hipertrofica conservada y stress
parietal normal.
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Al referirnos a los estudios clinicos sobre HVI, vemos que a pesar de informar
que la funcion sistdlica estd conservada o incluso aumentada con respecto a
controles, se objetiva un peor prondstico en estos pacientes con una mayor
progresion a insuficiencia cardiaca, constituyendo la HVI un factor de riesgo
independiente de morbimortalidad cardiaca en la HTA. Por otro lado, al
evaluar los efectos de distintas drogas antihipertensivas sobre la estructura y
funcion del VI, se deja en evidencia que la regresion de la HVI conlleva una
mejoria en la funcion sistdlica del VI y en el prondstico clinico a largo plazo
(43).

Debemos tener en cuenta que el deterioro contrdctil encontrado en las
miofibrillas en un miocardio hipertréfico puede generar una fraccion de
eyeccion normal, debido a la reduplicacion de sarcomeros dispuestos en
paralelo que compensaria la disminucion contrdctil referida (22). La
contraccion sub-normal de los sarcomeros extras en paralelo lleva a
mantener similar engrosamiento y similar desplazamiento de sangre a los
que se tenia con un menor numero de sarcémeros pero con mejor funcion.
Por lo tanto es importante tener en cuenta que una fraccion de eyeccion de
0.55 en un ventriculo con hipertrofia concéntrica estaria indicando una
disminucion de la funcidn sistdlica (44,45).

Esto se pone en evidencia en los resultados de este estudio, en donde el
andlisis de la funcion sistdlica a través de la fraccion de acortamiento
endocdrdico revela un incremento en los valores en pacientes con HSH y
valores similares a los controles en pacientes con HCH, lo que haciendo un
andlisis fisiopatologico adecuado estaria indicando una similar funcion en los
pacientes HSH con los controles, en los cuales la sobrevaloracion estaria
determinada por la alteracion de la geometria ventricular (aumento del
espesor parietal relativo con respecto a los controles) y una disminucion en el
estrés de fin de sistoles de la pared ventricular (disminucion de la poscarga).
Los valores similares entre los controles y los pacientes del grupo HCH
indicaria, bajo este mismo anadlisis interpretativo, un deterioro en la funcion
sistdlica (los pacientes con HVI tienen mayor numero de miofibrillas
contrayéndose y el VI estd sometido a menor estrés parietal debido a un
incremento significativo del espesor de la pared con respecto al didmetro del
VI).

En una experiencia previa, en donde estudiamos la funcion sistdlica en
pacientes con HVI secundaria a HTA y deportistas con HVI, a través del analisis
de la velocidad de deformacion de un segmento de la pared ventricular
(strain rate), herramienta ecocardiogrédfica independiente de la poscarga de
reciente desarrollo, llegamos a resultados concordantes. Los pacientes con
HVI secundaria a HTA presentaban valores significativamente menores com-
parada con el grupo control y con los deportistas (46).

Estos hallazgos coinciden con datos publicados recientemente por Strotman
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y col., quienes evaluaron la funcion sistdlica a través del strain rate en
pacientes hipertensos y en pacientes portadores de estenosis adrtica severa.
Al compararlos con controles sanos objetivaron valores de strain rate
sistolico significativamente mds bajos en los grupos de pacientes con HVI
(47).

Este estudio también pone en evidencia que la falta de deteccion de
deterioro de la contractilidad en etapas tempranas de la HVI no se deberia a
una limitacion en los indices ecocardiograficos cldsicamente usados, sino a
una erronea interpretacion de los datos hallados. Esto implica que con
herramientas sencillas y disponibles en todos los laboratorios de
ecocardiografia como lo es la obtencion de un corte en Modo M del Vi y el
registro de la PA sistdlica, se puede lograr una correcta evaluacion de la
funcion sistolica en pacientes con HVI, sin requerir para esto tecnologia cara
y de dificil disponibilidad.

CONCLUSION:

Segun los resultados de este estudio, los pacientes hipertensos que pre-
sentan alteracion estructural del VI del tipo HVI concéntrica, presentan alte-
racion de la funcion sistdlica evidenciada al considerar en su andlisis un indice
especifico como lo es la fraccion de acortamiento medioventricular indepen-
dizado del estado de poscarga.
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