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PALABRAS CLAVE Resumen

Hipertensién Objetivo: Valorar mediante tomografia computarizada multidetector (TCMD) los cambios
pulmonar; estructurales del corazén derecho y de las arterias pulmonares que se producen en los pacientes
Trasplante pulmonar; con hipertension pulmonar (HP) grave tratados mediante trasplante bipulmonar (TxBP).
Remodelamiento Material y métodos: Estudio retrospectivo de 21 pacientes consecutivos diagnosticados de HP
cardiaco; grave, a los que se realizd TxBP en nuestro centro hospitalario durante los afios 2010-2014. Se
Tomografia analizd la TCMD realizada previa al trasplante pulmonar, y la primera disponible después.
computarizada Se obtuvieron las siguientes variables: diametro del tronco de la arteria pulmonar, relacion
multidetector diametro tronco de la arteria pulmonar/diametro de la aorta ascendente, diametro del ven-

triculo derecho, relacion diametro ventriculo izquierdo/derecho e indice de excentricidad. Se
realizo un analisis estadistico con comparacion de medias de las diferentes variables recogidas.
Resultados: En todos los casos analizados se observd, en la TCMD realizada, una media de
24 4 14 dias post-TxBP, una reduccion significativa del tamafo de las cavidades derechas, con
mejoria de los indices de interdependencia ventricular y del tamafo del tronco de la arteria
pulmonar (p <0,001 para todas las variables analizadas).

Conclusion: Los pacientes con HP tratados mediante TxBP presentan un remodelado inverso
precoz de los cambios estructurales cardiacos derechos y del arbol arterial pulmonar. La TCMD
es util para detectar dichos cambios.

© 2016 SERAM. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

* Autor para correspondencia.
Correo electronico: danimandich@gmail.com (D. Mandich Crovetto).

http://dx.doi.org/10.1016/j.rx.2016.04.005
0033-8338/© 2016 SERAM. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.


dx.doi.org/10.1016/j.rx.2016.04.005
http://www.elsevier.es/rx
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.rx.2016.04.005&domain=pdf
mailto:danimandich@gmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.rx.2016.04.005

278

D. Mandich Crovetto et al.

KEYWORDS
Pulmonary
hypertension;

Lung transplant;
Cardiac remodeling;
Multidetector

Multidetector computed tomography shows reverse cardiac remodeling after double
lung transplantation for pulmonary hypertension

Abstract

Objective: To use multidetector computed tomography (MDCT) to evaluate the structural chan-
ges in the right heart and pulmonary arteries that occur in patients with severe pulmonary
hypertension treated by double lung transplantation.

Material and methods: This was a retrospective study of 21 consecutive patients diagnosed
with severe pulmonary hypertension who underwent double lung transplantation at our center
between 2010 and 2014. We analyzed the last MDCT study done before lung transplantation
and the first MDCT study done after lung transplantation. We recorded the following variables:
diameter of the pulmonary artery trunk, ratio of the diameter of the pulmonary artery trunk
to the diameter of the ascending aorta, diameter of the right ventricle, ratio of the diameter
of the left ventricle to the diameter of the right ventricle, and eccentricity index. Statistical
analysis consisted of the comparison of the means of the variables recorded.

Results: In all cases analyzed, the MDCT study done a mean of 24+ 14 days after double
lung transplantation showed a significant reduction in the size of the right heart chambers,
with improved indices of ventricular interdependency index, and reduction in the size of the
pulmonary artery trunk (p <0.001 for all the variables analyzed).

Conclusion: Patients with pulmonary hypertension treated by double lung transplantation pre-
sent early reverse remodeling of the changes in the structures of the right heart and pulmonary

© 2016 SERAM. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

computed
tomography
arterial tree. MDCT is useful for detecting these changes.
Introduccion

La hipertension pulmonar (HP) es una condicion hemodi-
namica que se define por la existencia de una presion
arterial pulmonar media (PAPm) > 25mmHg medida en
reposo mediante cateterismo cardiaco derecho'-3.

Se trata de un concepto hemodinamico que representa la
via final com(n de varias enfermedades de distinto origen.
Independientemente del grupo etioldgico de HP, el aumento
progresivo de la poscarga que se produce en los pacien-
tes con HP ocasiona cambios morfologicos y funcionales
en las cavidades cardiacas derechas y en el arbol vascu-
lar pulmonar?™. La capacidad del ventriculo derecho (VD)
para hacer frente al aumento progresivo de las resistencias
vasculares pulmonares (RVP) es el principal determinante
de la capacidad funcional y la supervivencia de estos
pacientes®®.

El trasplante bipulmonar (TxBP), considerado como una
de las opciones de tratamiento en pacientes con HP avan-
zada, logra una normalizacion brusca de las RVP con la
consiguiente reduccion aguda de la poscarga’:®.

Existen pocos estudios que evaluen el remodelado inverso
de un VD indefectiblemente dilatado y con disfuncion
sistolica grave que se produce en los pacientes con HP tra-
tados mediante TxBP. Por otro lado, los escasos estudios
publicados han utilizado la ecocardiografia o la resonancia
magnética para valorar tales cambios.

El objetivo de nuestro trabajo es valorar mediante tomo-
grafia computarizada multidetector (TCMD) los cambios
estructurales del corazon derecho y de las arterias pulmona-
res que se producen en los pacientes con HP grave sometidos
a TxBP.

Material y métodos

Se realizo un estudio retrospectivo de 21 pacientes conse-
cutivos diagnosticados de HP grave a los que se realizd TxBP
en nuestro centro hospitalario durante los anos 2010-2014.

Se considero HP grave la presencia de una PAPm en el
cateterismo cardiaco realizado antes del trasplante superior
a 35 mmHg. De los 21 pacientes, 17 pertenecian al grupo 1 de
la clasificacion de Niza”. Los 4 pacientes restantes pertene-
cian al grupo 3 de Niza (HP debida a enfermedad pulmonar).
Todos contaban con una TCMD de tdrax previa y posterior al
TxBP.

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investi-
gacion Clinica de nuestro centro.

Los estudios fueron realizados en un equipo de TCMD de
64 detectores (Brilliance 64, Philips Medical Systems, Cle-
veland, Ohio, Estados Unidos), sin sincronizacion cardiaca,
con los siguientes parametros: colimacion de 64 x 0,625 con
espesor de corte/reconstruccion de 1/0,5mm; tiempo de
rotacion 0,5 s; 120 kVp, y modulacion de dosis. Se admi-
nistraron 90 cm? de contraste yodado no idnico intravenoso
(lohexol, Omnipaque 350, GE Healthcare, Ireland) a un flujo
de 4 cm?/s, con la técnica bolus tracking, localizando el
area de interés (ROI) en el tronco de la arteria pulmonar,
abarcando todo el torax.

Se analizaron las siguientes variables: diametro del
tronco de la arteria pulmonar, relacion diametro tronco de la
arteria pulmonar/diametro de la aorta ascendente, diame-
tro del VD, relacion diametro ventriculo izquierdo/derecho
e indice de excentricidad.

Se midio el diametro del tronco de la arteria pulmo-
nar en el plano de su bifurcacion y el calibre de la aorta
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ascendente a ese mismo nivel. Se calculd la relacion entre
ambos diametros’.

Los diametros de los ventriculos derecho e izquierdo se
obtuvieron en los cortes axiales en un plano paralelo a la val-
vula auriculoventricular a nivel medioventricular, midiendo
desde la cara interna de la pared libre hasta el septo inter-
ventricular. Se calculd la relacién entre ambos diametros'®
y el indice de excentricidad del ventriculo izquierdo (fig. 1).
Para ello se obtuvo un plano en el eje corto medioventricu-
lar y se calculd la relacion entre el diametro anteroinferior y
el didametro transversal (distancia del septo a la pared libre)
del ventriculo izquierdo.

El analisis estadistico se llevd a cabo mediante el soft-
ware de analisis SPSS (v.21.0, IBM®, Estados Unidos). En
todas las variables se determind el promedio & desviacion
estandar. La distribucion normal de las variables continuas
se determiné mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov.
Todas las variables analizadas fueron continuas y se com-
pararon mediante una prueba T pareada. Se consideraron
estadisticamente significativos valores de p inferiores a
0,05.

Resultados

Se estudi6 a 21 pacientes (52% mujeres) con una media de
edad en el momento de la cirugia de 46 afos 4 12 aios (rango
15-68). Los tiempos medios desde la primera TCMD hasta el
trasplante fueron de 9,0+9,5 meses, y desde el trasplante
hasta la TCMD control postrasplante de 24 4 14 dias.

Con respecto a la etiologia, 13 estaban diagnosticados
de hipertension arterial pulmonar (HAP) idiopatica/familiar,
3 de enfermedad venooclusiva pulmonar y un paciente
presentaba HAP asociada a esclerodermia sistémica. De
los 4 pacientes con enfermedad pulmonar, 3 presentaban
patologia intersticial pulmonar y 1 discinesia ciliar y bron-
quiectasias.

Tanto los parametros relacionados con el tamano del
VD y tronco de arteria pulmonar como los derivados
de la interrelacion entre ambos ventriculos (interdepen-
dencia ventricular) mostraron una reduccion significativa
(p<0,001) (figs. 2 y 3). Asi, el diametro del VD se redujo
en un 40%, el tronco de la AP en un 19%, y los parametros
de interdependencia ventricular se normalizaron (tabla 1).

Tabla 1 Variables analizadas en TCMD pre- y postrasplante
bipulmonar
Pre-TxBP Post-TxBP p
Diametro de la AP 41,5 &+ 8,9 33,7+38,7 <0,001
(mm)
Ratio AP/A 1,4+0,2 1,1+£0,2 <0,001
Diametro del VD 433+ 7,4 26,1 £+ 6,1 <0,001
(mm)
Ratio VD/VI 1,3+0,3 0,7 £ 0,1 <0,001
indice de 1,7+ 0,2 1,2 £ 0,1 <0,001
excentricidad
del VI

A: aorta; AP: arteria pulmonar; TCMD: tomografia computari-
zada multidetector; TxBP: trasplante bipulmonar; VD: ventriculo
derecho; VI: ventriculo izquierdo

Discusion

Nuestro estudio demuestra que la TCMD es (til para detec-
tar la reversion de los cambios estructurales del VD y de la
arteria pulmonar que se producen en los pacientes con HP
sometidos a TxBP.

El TxBP ha demostrado ser una opcion terapéutica Gtil
en aquellos pacientes en los que la HP progresa a pesar de
un tratamiento médico adecuado, en los que es previsible
una supervivencia inferior a los 3 afos. Aunque puede plan-
tearse realizar un TxBP o cardiopulmonar, el bipulmonar ha
mostrado mejores resultados y permite un mejor aprove-
chamiento de o6rganos para varios receptores, por lo que
es la tendencia actual en la mayor parte de los centros de
trasplante, salvo en determinadas situaciones, en las que se
opta por el trasplante cardiopulmonar'"'2, En los pacientes
con HP, el principal cambio objetivable mediante TCMD en el
arbol vascular pulmonar es el aumento de calibre del tronco
de la arteria pulmonar. Un diametro del tronco de la arteria
pulmonar de 29 mm o mas tiene una sensibilidad del 69-87%
y una especificidad del 79-89%, seglin diferentes estudios,
para diagnosticar HP'>'*. En nuestro estudio, este hallazgo
estaba presente en el 95% de los pacientes.

Otro parametro Gtil para detectar HP es una relacion
entre el diametro del tronco de la arteria pulmonar y el
diametro de la aorta ascendente mayor de 1, de especial
utilidad en pacientes menores de 50 afos. En los pacientes
mas anosos esta relacion tiene menos valor, dada la propen-
sion de la aorta ascendente a dilatarse con la edad' ">,
Este parametro se cumpli6 en todos los pacientes analizados
en el estudio previo al trasplante, salvo dos casos cuyo valor
fue igual a 1. Uno de estos casos fue un paciente joven, con
una enfermedad venooclusiva pulmonar de rapidisimo desa-
rrollo, que en pocos meses fue sometido a trasplante, lo que
podria justificar el hallazgo.

La elevacion cronica de la poscarga sobre el VD que
se produce en los pacientes con HP conduce a una serie
de cambios estructurales en el corazon derecho, que son
mecanismos compensatorios necesarios para mantener un
gasto cardiaco suficiente tanto en reposo como durante
el esfuerzo fisico'”. Dichos cambios consisten en hiper-
trofia y posterior dilatacion del VD, y afectan tanto a la
funcion sistolica como a la diastdlica del VD, siendo la dis-
funcion sistolica el principal determinante pronéstico de
la enfermedad'®'®. En nuestro estudio, todos los pacientes
mostraron, en la TCMD pretrasplante, una dilatacion de la
cavidad ventricular derecha y una rectificacion o inversion
del septo interventricular con un indice de excentricidad
mayor de 1.

Cuando la HP progresa a pesar de un tratamiento médico
optimo y la enfermedad es rapidamente progresiva, debe
considerarse la opcion del TxBP, ya que ha demostrado
mejorar la supervivencia de estos pacientes'’. El trasplante
pulmonar provoca una brusca normalizacion de las RVP con
la consiguiente reduccion de la poscarga del VD y una rever-
sion de los cambios funcionales y estructurales del VD y del
arbol vascular pulmonar causados por el aumento crénico de
la poscarga.

En nuestro estudio, la inversion de los cambios estruc-
turales se objetivo en todos los pacientes, y en la TCMD
posterior al trasplante se observé una disminucion de cali-
bre del tronco de la arteria pulmonar, del ratio diametro del
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Figura1 Cambios cardiacos y en la vasculatura pulmonar en paciente con hipertension arterial pulmonar grave. A) Dilatacion del
tronco de la arteria pulmonar, medido en el plano de su bifurcacion. Relacion diametro del tronco de la arteria pulmonar/diametro de
la aorta ascendente > 1. B) Aumento de diametro del ventriculo derecho, con aumento de la relacion ventriculo derecho/ventriculo
izquierdo (mayor de 0,9). Rectificacion del septo interventricular. C) indice de excentricidad aumentado. Se obtiene a partir de un
plano en el eje corto medioventricular. Se calcula la relacion a/b del VI (valor normal 1).

Figura 2 Paciente de 45 afos con hipertension arterial pulmonar grave tratado mediante trasplante bipulmonar. A y B) Estudio
prequirirgico que muestra aumento de calibre del tronco de la arteria pulmonar (36 mm) con relacion diametro tronco de la
arteria pulmonar/diametro de la aorta ascendente > 1. Dilatacion del VD, con relacion VD/VI mayor de 0,9. Rectificacion del septo
interventricular. C y D) TCMD posquirargico realizado a los 21 dias postrasplante. Disminucion del calibre del tronco de la arteria
pulmonar (27 mm) y de la relacion tronco de la arteria pulmonar/aorta ascendente (0,9). Se evidencia una disminucion de tamano de
la cavidad del VD y normalizacion del septo interventricular, previamente rectificado. Leve derrame pleural bilateral, de predominio
en lado derecho, y elevacion de hemidiafragma derecho.

tronco de la arteria pulmonar/diametro de la aorta ascen-
dente, una disminucion del diametro del VD, de la relacion
VD/Vly del indice de excentricidad. Esta recuperacion de los
parametros morfologicos cardiacos esta en concordancia con
los resultados obtenidos por otros autores en pacientes con
HP sometidos a trasplante uni o bipulmonar, y demuestran

que los cambios estructurales y funcionales consecuencia
deliincremento cronico de la poscarga sobre el VD son poten-
cialmente reversibles.

Hasta la fecha, existe escasa informacion referente a
la evaluacion mediante técnicas de imagen de estos cam-
bios morfoldgicos que ocurren tras el trasplante, y no se



Remodelado cardiaco inverso en pacientes con HP y trasplante bipulmonar 281

Figura 3

Paciente de 49 afos con hipertension arterial pulmonar grave tratado mediante trasplante bipulmonar. A y B) Estudio

pretrasplante: tronco de la arteria pulmonar aumentado de calibre (39 mm). Relacion AP/Ao 1,5. Dilatacion del diametro del
ventriculo derecho, con indice de excentricidad de 1,6. Consolidacion en lobulo inferior izquierdo. C y D) TCMD postrasplante
realizado a los 32 dias postrasplante. Disminucion del calibre del tronco de la arteria pulmonar (31 mm) y de la relacion tronco
arteria pulmonar/aorta ascendente’2. Disminucion del indice de excentricidad con valor actual de 1,1. Pequefio derrame pleural

bilateral, de predominio en lado izquierdo.

han publicado estudios que evalten el papel de la TCMD. ELl
ecocardiograma transtoracico es la técnica habitualmente
empleada para la valoracion estructural y funcional cardiaca
en el postrasplante inmediato, y aunque la informacion que
aporta es esencial, la interpretacion puede estar limitada
por la deficiente ventana acUstica transtoracica que tienen
estos pacientes con toracotomia anterior bilateral.

Kramer et al. demostraron mediante electrocardio-
grama, ecocardiograma y medicina nuclear una mejoria en
los parametros funcionales cardiacos tras el trasplante pul-
monar unilateral en 2 pacientes con HAP?. Posteriormente,
Moulton et al. analizaron mediante resonancia magnética
cardiaca a 7 pacientes con HP antes y después del tras-
plante pulmonar unilateral, y concluyeron que existe un
remodelado significativo entre 3 y 6 meses posterior a la
intervencion’. Kasimir et al. realizaron una revision de
17 pacientes intervenidos de TxBP por HP idiopatica entre
los anos 2000 y 2002, la mayor serie publicada hasta ahora,
y constataron mediante ecocardiograma realizado antes y
después del trasplante un remodelado inverso casi completo
de la geometria cardiaca a los 3 meses®.

Nuestro estudio también ha demostrado la precocidad de
los cambios que se producen en el VD tras el trasplante,
ya presentes en el primer control posquirirgico realizado
durante el primer mes tras el trasplante, ya que el tiempo
transcurrido desde la cirugia es de solo 24 dias de media.

Por ello creemos que la TCMD realizada al paciente tras-
plantado antes del alta hospitalaria es una herramienta
adicional para valorar la reversion de las alteraciones mor-
foldgicas cardiacas secundarias a la HP, las cuales parecen
estar relacionadas con la mejoria de los parametros funcio-
nales y, por tanto, con la respuesta favorable al trasplante
pulmonar.

Nuestro estudio presenta algunas limitaciones. Se trata
de un estudio retrospectivo realizado en una seleccion
de pacientes de un Unico centro hospitalario. Aunque es
una serie de 21 pacientes, la mayor encontrada en la
bibliografia que evalle el remodelado inverso cardiaco en
pacientes con HP grave tratados mediante TxBP, continta
siendo un numero reducido, por lo que seria interesante
realizar un estudio multicéntrico con un mayor nimero de
pacientes. Por otro lado, se trata de un analisis exclusiva-
mente morfoldgico, ya que los estudios se han realizado sin
sincronizacion cardiaca, lo que impide realizar un analisis
de la funcion ventricular.

En conclusion, los pacientes con HP grave tratados
mediante TxBP presentan un remodelado inverso de los cam-
bios estructurales cardiacos y del arbol arterial pulmonar
que se producen como consecuencia del aumento crénico de
la poscarga. Nuestro estudio es el primero que demuestra la
reversion de dichos cambios estructurales mediante TCMD,
y se pone ademas en evidencia la precocidad de dichos
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cambios, ya visibles en el primer control posquirirgico rea-
lizado durante el primer mes postrasplante.
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