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Acaba de una vez, de un solo golpe.
¢Por qué quieres matarme poco a poco?
Siva a llegar el dia que me abandones,
prefiero, corazén, que sea esta noche.

José Alfredo Jiménez

RESUMEN

La enfermedad pulmonar obstructiva crénica, o EPOC se caracteriza por la limitacion crénica
del flujo de aire y es actualmente la cuarta causa de enfermedades crénicas a nivel mundial;
se espera que en 2030 se ubique en el tercer lugar. Por su parte, la enfermedad cardiovascular
es una comorbilidad y segunda causa de muerte entre los pacientes con EPOC.

Existe una alta prevalencia (64%) de anomalias ecocardiograficas significativas en pacien-
tes con EPOC; en 27% de los casos afecta al corazén izquierdo y en 48% al derecho. Estudios
recientes han sugerido posibles mecanismos que podrian explicar la asociacion entre la
disfuncion del ventriculo izquierdo y la EPOC. En la experiencia del Servicio de Cardiolo-
gia del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas, se han en-
contrado alteraciones ecocardiograficas de acuerdo con el grado de obstruccion evaluado
mediante GOLD.

En este capitulo se revisan las causas y cambios encontrados en los estudios ecocardio-
graficos de pacientes con EPOC. Las alteraciones estructurales y funcionales cardiacas, en
especial de cavidades derechas, se relacionan con la severidad de la patologia pulmonar,
por lo que el ecocardiograma debe ser un estudio de rutina en la evaluacién de pacientes
con EPOC.
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DEFINICION DE LA ENFERMEDAD PULMONAR
OBSTRUCTIVA CRONICA

La enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) constituye una causa importante de mor-
bilidad croénica, se sitla como la cuarta causa de muerte en todo el mundo y su prevalencia se
relaciona de manera inversa con la posicién socioeconémica. La EPOC se caracteriza por sin-
tomas respiratorios como disnea, tos y/o produccién de esputo. La limitacion crénica del flujo
aéreo es producida por la combinacion de vias aéreas pequefias que ocurre en la bronquiolitis
obstructiva y la destruccion del parénquima durante la enfermedad enfisematosa.?

FACTORES DE RIESGO

El principal factor de riesgo observado para desarrollar EPOC es el fumar tabaco; también se
han observado otros factores como diversos tipos de consumo de tabaco (pipa, puro, etcé-
tera) o marihuana, la exposicién al humo de tabaco ambiental, contaminacién atmosférica
ambiental en el exterior, laboral (polvos organicos e inorganicos), a productos quimicos y al
humo en espacios interiores (combustible de biomasa para cocinar). Incluso se han descrito
factores genéticos como el déficit hereditario de a-1 antitripsina, bajo peso al nacer e infec-
ciones respiratorias.

DIAGNOSTICO

El diagnostico debe sospecharse en pacientes que refieren disnea, tos crénica, produccion
de esputo, acompafiado de antecedentes de exposicion a factores de riesgo. Es necesa-
rio realizar una espirometria para establecer el diagnéstico de certeza, con una FEV1/FVC
postbroncodilatador por debajo del limite inferior de normalidad (LIN) para confirmar la
limitacién persistente del flujo aéreo. La enfermedad se clasifica de acuerdo con la grave-
dad de la limitacion del flujo aéreo con base en el volumen espirado en un segundo (FEV1)
postbroncodilatador y su relacion con la capacidad vital forzada (FVC), <LIN, en leve, mo-
derada, grave y muy grave (Tabla 1).

COMORBILIDADES

La EPOC es un proceso crénico en el que coexiste un gran nimero de comorbilidades; con
frecuencia se observa cancer de pulmon como la principal causa de muerte, pero también
las enfermedades cardiovasculares (ECV) son muy comunes. Otras comorbilidades no tan
frecuentes son osteoporosis, reflujo gastroesofagico, depresién, ansiedad y apnea obstruc-
tiva del suefio.? El reflujo gastroesofagico y las infecciones son las causas mas comunes de
exacerbaciones en la EPOC.
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Tabla 1. Clasificacion de la gravedad de la limitacién del flujo aéreo en la EPOC de acuerdo con el reporte GOLD

En pacientes con FEV1/FVC <0.70

GOLD 1 Leve FEV1 >80% del predicho
GOLD 2 Moderada 50% <FEV1 -<80% del predicho
GOLD 3 Grave 30% FEV1 -<50% del predicho
GOLD 4 Muy grave FEV1 <30% del predicho

Fuente: elaborado con informacién de GOLD 2018.*

El desarrollo de insuficiencia cardiaca (IC) es bastante comun; su coexistencia con EPOC
ocurre sobre todo en personas con factores de riesgo, mayor edad, sexo masculino e histo-
ria de tabaquismo. Se expresan con una clinica similar: dificultad respiratoria, fatiga, intole-
rancia al ejercicio y tos crénica. La prevalencia de IC en EPOC ha ido en aumento, asocian-
dose con un mayor nimero de hospitalizaciones.??

ALTERACIONES ECOCARDIOGRAFICAS
EN PACIENTES coON EPOC

Se ha descrito una alta prevalencia (67%) de anomalias ecocardiograficas significativas en
pacientes con EPOC; en 27% de los casos se ve afectado el corazén izquierdo y en 48% el
derecho. La dilatacién de la auricula izquierda y la hipertrofia del ventriculo izquierdo (VI)
se encuentran presentes en 20-30% de los pacientes, mientras que la disfuncion sistolica
del VI se ha identificado en 13.3% de los casos.

Estudios recientes han sugerido posibles mecanismos que podrian explicar la asociacién en-
tre la disfuncién del VI y la EPOC. Primero, la disfuncién vascular de las arterias sistémicas
evaluada mediante vasodilatacién mediada por flujo, rigidez arterial o aumento del grosor
de la intima carotidea es mas prevalente en la EPOC y podria explicar la asociacién con ano-
malias subclinicas del VI. En segundo lugar, la presencia de enfisema se ha relacionado con
deterioro del llenado del VI; es comprensible que la hiperinflaciéon y el aumento de la presién
intratoracica producida por el enfisema afecten la funcion cardiaca al disminuir la precarga
ventricular y el aumento de la postcarga del VI. En tercer lugar, la hipoxemia crénica tam-
bién dafaria la relajacion miocardica. Finalmente, la influencia de la sobrecarga de presién
crénica del ventriculo derecho (VD) en el tabique interventricular también puede poner en
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peligro el llenado del VI y alterar su tensién longitudinal y circunferencial. Cualquiera que sea
el mecanismo, la disfunciéon del VI impacta negativamente en la supervivencia del paciente
con EPOC.

Respecto al VD, se ha observado dilatacion en 30% de los pacientes, mas pronunciada en aque-
llos con hipertension pulmonar. En la EPOC, es importante evaluar el VD porque sus alteracio-
nes estructurales o su disfuncion se asocian con una capacidad limitada para realizar ejercicio
y con un pronéstico ominoso. La disfuncién subclinica del VD detectada por ecocardiografia
podria estar presente en pacientes con obstruccién leve al flujo de aire, ya que la hipertrofia del
VD, evaluada por resonancia magnética, se ha demostrado en pacientes con EPOC sin hiperten-
sion pulmonar. Por otra parte, la regurgitacion tricispidea puede no estar siempre presente en
la EPOC, lo que limita la posibilidad de estimar la presion arterial sistolica pulmonar (PSAP). En
general, estas observaciones sugieren que los cambios morfolégicos y funcionales del VD po-
drian ser evidencia temprana del desarrollo de sobrecarga en la fase inicial de la enfermedad.*

El diagnéstico previo de enfermedad cardiaca se relacioné con una mayor prevalencia de
anomalias ecocardiograficas en el corazén izquierdo del paciente con EPOC, pero también
ha sido observada una falta de asociacion entre la presencia de factores de riesgo cardio-
vascular y anomalias ecocardiograficas. Se ha sugerido que la EPOC podria ser un factor de
riesgo para el desarrollo de trastornos estructurales y funcionales del corazén.®

Fumar es un factor de riesgo tanto para EPOC como para ECV y podria explicar dichos hallaz-
gos. La evidencia creciente sugiere que la EPOC puede inducir dafo vascular por mecanismos
independientes al tabaquismo y la hiperinflaciéon pulmonar puede afectar directamente la
funcién ventricular. Este hallazgo concuerda con la falta de asociacién entre la gravedad de
la EPOCy la comorbilidad cardiaca; es decir, que la EPOC favorece el desarrollo de ECV.?

Los pacientes con funcion pulmonar limitada también presentan un riesgo mayor de insu-
ficiencia cardiaca izquierda. Existe suficiente literatura que describe signos ecocardiogra-
ficos de disfuncion diastélica del VI en la EPOC, la cual se caracteriza por aumento de la
rigidez, incremento de la presién diastélica final del VI, crecimiento de la auricula izquierda
y edema pulmonar.?

ASOCIACION ENTRE INSUFICIENCIA CARDIACA Y EPOC

La ECV contribuye a una significativa morbimortalidad en la EPOC. Alrededor de 30% de los
pacientes con EPOC morira por alguna causa cardiovascular; sin embargo, su prevalencia'y
los mecanismos de asociacion no han sido totalmente esclarecidos.”

Ambas afecciones comparten al tabaquismo como un factor de riesgo importante para su
desarrollo, aunque fumar, de manera aislada, no explica por completo esta relacion. Se han
sugerido diversos razonamientos, entre los que se incluyen la inflamacion sistémica de bajo
perfil, disfuncién vascular e hiperinflacién pulmonar. Ademas, la hipertension pulmonar (una
complicacion frecuente de la EPOC) y la resultante disfuncién ventricular son predictivas
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de supervivencia en la EPOC. Dadas las implicaciones pronosticas de la ECV en la EPOC,
su deteccién temprana podria servir como guia para el tratamiento adecuado y, eventual-
mente, mejorar la supervivencia. La prevalencia, desarrollo y evolucion de la comorbilidad
cardiovascular en la historia natural de la EPOC no han sido completamente dilucidadas.®

Hace unos 70 afios, la insuficiencia pulmonar crénica se definia por la presencia de sinto-
mas respiratorios con evidencia de enfisema pulmonar en la radiografia simple de torax;
décadas después se afadio la obstruccion del flujo de aire en la espirometria, convirtiendo
a la insuficiencia pulmonar crénica en una enfermedad consolidada. Actualmente, la com-
binacién de insuficiencia pulmonar mas dilatacion cardiaca y arterial pulmonar se conoce
como insuficiencia cardiopulmonar. ElLimpacto del enfisema en el flujo sanguineo se asocia
con hipertrofia ventricular izquierda, un factor de riesgo conocido para insuficiencia cardia-
ca con fracciéon de expulsion reducida (IC-FEr).6

La ICy la EPOC pueden dificultar el diagnéstico de una o de la otra, debido a que compar-
ten signos y sintomasy a que la interpretacién de la espirometria resulta complicada, sobre
todo en pacientes con IC. La espirometria debe realizarse cuando el paciente esté estable
y euvolémico durante, al menos, tres meses para evitar la confusiéon con congestion pulmo-
nar que causa obstruccion externa de alveolos y bronquiolos. La asociacién entre ambas
entidades produce un peor estado funcional y un peor pronéstico en pacientes con |C-FEr.’

La seguridad de los inhaladores pulmonares cardioactivos en el tratamiento de la EPOC
en el largo plazo no esta del todo establecida, por lo que debe reconsiderarse su empleo
en pacientes con IC-FEr, particularmente porque su beneficio en pacientes con EPOC es
solamente sintomatico, sin efectos claros en la mortalidad. Los corticoesteroides orales
causan retencién de sodio y agua, lo que empeora la IC, pero con los corticoesteroides inha-
lados no es probable que esto ocurra. La hipertension pulmonar puede complicar la EPOC
grave de larga duracién, ademas de aumentar la probabilidad de IC derecha y congestion.
La ventilacién no invasiva, en combinacion con tratamiento convencional, ofrece mejores
resultados en pacientes con insuficiencia respiratoria aguda debida a la exacerbacién hi-
percapnica de la EPOC o la IC en caso de edema pulmonar agudo.>?

Por otra parte, la IC-FEr suele ocurrir en pacientes con EPOC; una funciéon pulmonar pobre es
factor de riesgo independiente para este tipo de IC. La razén principal para que incremente
la prevalencia de IC en EPOC, es el aumento de la cardiopatia aterosclerética debido a la alta
prevalencia de pacientes que fuman. Ademas, las estrategias de manejo ventilatorio para los
volimenes pulmonares en estas condiciones requieren mas presion intratoracica negativa, lo
que puede causar edema pulmonar como resultado del aumento de los gradientes de pre-
sion hidrostatica y mayor postcarga del VI.X°

COR PULMONALE

La definicion de la cardiopatia conocida como cor pulmonale contempla hipertrofia del VD que
puede progresar hasta la falla cardiaca de este ventriculo. Esta cardiopatia ocurre clasicamen-
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te en un subconjunto de pacientes con EPOC y otras formas de hipertensién pulmonar. El cor
pulmonale es comin en la EPOCYy se caracteriza por hiperinflacion pulmonar, atrapamiento de
aire, retencion de didxido de carbono y fraccion de expulsion preservada, pero es rara en el tipo
de EPOC en la que el enfisema es predominante y se asocia con reduccion del gasto cardiaco.'’

RELACION DEL GRADO DE ENFISEMA PULMONAR CON
ALTERACIONES CARDIACAS MEDIDAS POR TAC

El enfisema se define, en términos anatémicos, como la dilataciéon anormal y permanente
de los espacios aéreos distales al bronquio terminal con destruccién de sus paredes y sin
signos de fibrosis. Clinicamente, la disnea es su sintoma principal.®

Un mayor grado de enfisema, medido por tomografia axial computarizada (TAC) y una ma-
yor obstruccion del flujo de aire medida por espirometria fueron asociados con voliimenes
telediastolicos del VI mas pequefios; conservandose, en contraste, la fraccion de expulsion
del VI. Estos hallazgos indican que los cambios hemodinamicos subclinicos ocurren con en-
fisema leve y obstruccién del flujo de aire. El efecto aparente del enfisema en el volumen
telediastolico del VI y en el gasto cardiaco fue similar al de los factores de riesgo cardiaco
entre los fumadores y no fumadores. Los efectos de la EPOC y el enfisema en el corazén han
sido reconocidos durante mucho tiempo, pero se han estudiado principalmente en la EPOC
muy grave. Los datos clinicos sobre la hipertension pulmonar en la enfermedad pulmonar
mas leve son limitados debido a la necesidad de verificarla mediante cateterismo cardiaco
derecho.” Se ha demostrado que, independientemente de la edad, el porcentaje de enfisema
basado en la TAC es el principal determinante del llenado del VI en poblacion general y en
EPOC, respectivamente.®

MORBIMORTALIDAD CARDIOVASCULAR EN PACIENTES cON EPOC

En un estudio que incluy6 5,696 pacientes con EPOC se observo un aumento en el riesgo de
infarto al miocardio (razén de tasas de incidencia [IRR] 2.58; IC 95%: 2.26-2.95) y accidente
cerebrovascular (IRR 1.97; IC 95%: 1.66-2.33) en los dias a semanas después de una exacerba-
cién de EPOC.® Por su parte, en un ensayo farmacolégico con 911 pacientes con EPOC mode-
rado a grave (volumen espiratorio forzado en un segundo [FEV1] <60% del valor tedrico), se
encontré que, al menos en 27% de los casos, la causa de la muerte fue cardiovascular. Se ha
estimado que, por cada 10% de disminucion del FEV1, la mortalidad cardiovascular aumenta
28% y los eventos coronarios no fatales en casi 20%.2

Aproximadamente, 30% de los pacientes con EPOC morira por causas cardiovasculares; por
lo tanto, una mejor comprension de la asociacion entre la EPOC y la ECV podria reducir la
morbimortalidad, en especial si la ECV se identifica y/o previene tempranamente las me-
didas apropiadas.t
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EVALUACION DE LAS ALTERACIONES ECOCARDIOGRAFICAS
EN EL INER

En la experiencia de los autores, y con el proposito de evaluar las alteraciones ecocardio-
graficas de pacientes con EPOC segln el grado de obstruccion, en el Instituto Nacional de
Enfermedades Respiratorias Ismael Cosio Villegas (INER) se realizé un estudio transversal en
pacientes mayores de 40 afios con diagnéstico confirmado de EPOC. Se excluyeron aquellos
con VIH y cancer. Todos los pacientes que participaron fueron sometidos a ecocardiograma
transtoracico, para dividirlos posteriormente de acuerdo con el grado de obstrucciéon que
establece la clasificacion GOLD (Tabla 2).

Tabla 2. Pacientes que participaron en el estudio transversal del INER

Mujer (n) 79 (50.97) 11 (40.7) 34(56.7) 24(52.2) 10(455) | 0531
Edad (afios) 7071071 | 7318+1178 | 7238+918 | 69.48+81 | 6572+1132 | 0378
Tabaquismo (%) 104 (67.5) 18 (66.67) 40 (66.67) 32 (69.57) 14 (66.67) | 0.064
H”m"(;)e lena 60 (39.2) 14 (53.8) 23 (38.3) 18 (39.1) 5(238) | 0229
HTA (%) 80 (51.6) 17 (62.96) 26 (43.33) 23 (50.00) 14 (63.64) | 0.225
Diabetes (%) 41 (26.4) 9(33.33) 16 (26.67) 11(23.91) 5(2273) | 0.809
Enfermedad 47 (29.5) 9(19.15) 15 (31.91) 17 (36.17) 6(12.77) 0578
cardiaca (%)
Asma (%) 10 (6.4) 2(7.41) 3(5.08) 4(8.70) 1(4.55) 0.879
SAOS (%) 34 (21.9) 5(18.52) 13 (21.67) 12 (26.09) 4(1818) | 0.842
TEP (%) 11(7.1) 2(7.41) 4(6.67) 1(2.17) 4(1818) | 0129
TVP (%) 24 (15.0) 3(11.11) 14 (23.33) 3(6.52) 1(4.55) 0.037
HAP (%) 42 (27.1) 6(22.22) 13 (21.67) 16 (34.78) 7(3182) | 0416
Tiroideas (%) 20 (12.9) 5(18.52) 8(13.33) 4(8.70) 3(13.64) | 0118
Dislipidemia (%) 27 (17.4) 6 (22.22) 15 (25.00) 5(10.87) 1(4.55) 0.081

Las variables categéricas se presentan como porcentaje (%). HAP: hipertension arterial pulmonar; HTA: hiperten-
sion arterial sistémica; TEP: tromboembolia pulmonar; TVP: trombosis venosa profunda.
Fuente: elaboracion de los autores con informacion del estudio realizado en el INER.
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Tabla 3. Alteraciones ecocardiograficas segln la severidad de la EPOC

GOLD | GOLD Il

GOLD Il GOLD IV

0.002

DDVI (cm) (n=140) 42.9+6.5 44.8+7.3 433+53 412452 431496

PP (cm) (n=137) 1174106 102417 141416 100417 112479 | 0.000

mfséz)esnmada vI(©) 15394464 | 15214457 | 1615+50.9 | 1385#33.97 | 172.3%551 | 0228

e = 88.8+20.6 88.8+231 | 92.4+20.9 8244167 | 923252 | 0475

m2SC) (n=79)

\G/Ir ‘(’Sf;g)a”etal relatvo | 5494009 | 0482007 | 05:009 049:012 | 047+004 | 0.049

FEVI (%) (n=152) 63.1£9.7 583+123 | 64.0+8.0 64.3+7.6 64.4+125 | 0.002

E_septal (cm/s) (n=63) | 6.38+18 6.2+2.1 62418 6.6+1.9 6.3+1.0 0628

E_lateral (cm/s) 8.48+2.45 8424214 | 8374242 8.64+308 | 88+121 | 0.260

Vel méxima tricuspidea | 5 ¢ ¢ 29405 28405 31408 3.1:0.4 0.027

(m/s) (n=79)

GERnERmO CRRETE | o 34997 3424136 433%256 | 39.8+100 | 0.000

cion (mmHg) (n=79)

Anillo adrtico indexado

(m/misQ) (ne73) 120435 127418 121445 114428 115+11 | 0.000

(L:]'j‘;"z‘;t)m basal VD (mm) | 30 2,59 375487 38.649.6 38.8+9.4 37381 | 0.828

TAPSE (mm) (n=126) 21.0+4.8 19.5+3.8 21.17+4.0 20,645 241+78 | 0003

FAC VD (%) (n=113) 40.6+6.5 3744100 | 410456 410456 417+34 | 0000

SIV (cm) (n=138) 11.645.9 11.242.0 116425 11.042.2 134414 | 0.000

Vol. AD indexado (ml/

)it 347+16.6 3894289 | 3204127 3504118 | 40+18.4 0.000

Vol. Al indexado (ml/

TS0 (ne106) 36.6+12.8 4024202 | 3524100 3714132 | 3647.4 0.001

Relacion E_e (n=62) 60.5+6.8 7.2425 71430 7.3+2.8 54438 0.805

PSAP (mmHg) (n=147) 449+17.7 4354122 | 413+141 48.8+233 | 484+168 | 0.000
- ,

2}’]}_}?7"‘)‘0”'” (em/mS0) | 218+36 22637 | 212:29 222¢44 | 218#34 | 0074

(Dn'jg:)')e“o medio VD (mm) | » 5.4 5 25.446.0 27.146.8 27.347.1 277452 | 0.783

Longitud VD (mm) (n=89) | 73.3+17.7 66.6+17.8 | 76.7+13.2 7414211 | 701227 | 0.053

S_tricuspidea VD (n=77) | 11.3+18 111425 11.6+1.7 11.0415 104416 | 0139

Fuente: elaboracion de los autores con informacién del estudio realizado en el INER.
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REsuLTADOS

Se evaluaron 155 pacientes, de los cuales 50.9% fueron mujeres y la edad promedio fue de
70.7 £ 10.71 afos. Se observé una mayor prevalencia de exposicion a tabaquismo que a
humo de lefia y la comorbilidad mas prevalente fue la hipertension arterial sistémica (HTA).
Se dividieron en cuatro grupos segun el grado de obstruccién por GOLD, encontrandose
diferencias significativas entre los grupos, como presién pulmonar, gradiente maximo de
regurgitacion tricuspideo, velocidad maxima trictspidea y presion sistolica de la arteria
pulmonar. No se encontraron diferencias significativas en los diametros del VI (Tabla 3).

CONCLUSIONES

Las alteraciones estructurales y funcionales cardiacas, en especial de cavidad derecha, se
relacionan con la severidad de la patologia pulmonar, por lo que el ecocardiograma debe uti-
lizarse de forma rutinaria en la evaluacién de pacientes con EPOC, quienes suelen desarrollar
alteraciones en las estructurales del corazén con un impacto importante en el pronéstico.
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