Hipertension arterial pulmonar en la EPOC

J.J. Jareno Esteban

Servicio de Neumologia. Hospital Central de la Defensa. Madrid

INTRODUCCION

Hipocrates y Galeno (c130-200) considerados los médicos
més importantes de la antigiiedad mostraron especial interés por
conocer la anatomfa del cuerpo humano, estudiando el pulso ar-
terial y la sangre contenida en ellas. Leonardo da Vinci (1452-
1519) con su espiritu humanistico también contribuyd en el cam-
po de la anatomfa, estudiando la circulacion de la sangre. W. Har-
vey (1602) fue el verdadero conocedor de la circulacion sangui-
nea sistémica y del funcionamiento del corazon.

Aunque en la medicina drabe en el Canon de Avicena ya se
realizaron estudios sobre la circulacion pulmonar, fue un espahol
Miguel Servet el descubridor de la circulacion pulmonar, descri-
biéndola en su libro Christianismi restitutio (1553). Afios mas tar-
de con la introduccion de la microscopia en los estudios anato-
micos, Marcello Malpighi realizo los primeros estudios sobre la
microcirculacion pulmonar (1628-1694)!.

INCIDENCIA

La incidencia real de HAP en la EPOC no es bien conocida,
sin embargo, datos indirectos apuntan que esté elevada. En estu-
dios de autopsia se observan hallazgos de hipertrofia de ventri-
culo derecho hasta en un 40% de pacientes con EPOC2. Los es-
tudios realizados mediante cateterizacion de las cavidades car-
diacas derechas no son muy numerosos e incluyen series con es-
casos namero de pacientes®. Weitzenblung et al. en otro estudio
sitan la HAP entre 37-35% de los pacientes estudiados (Pap me-
dia > 20 mmHg)*. Més recientemente Scharf et al. en un estudio
de 120 pacientes con enfisema grave la sitan en un 91%, aunque
un 61% de los pacientes estudiados presentaban una presion ca-
pilar ocluida elevada’.

CLINICA E HISTORIA NATURAL DE LA
HIPERTENSION PULMONAR EN LA EPOC

La HAP en la EPOC guarda relacion con el grado de obs-
truccion al flujo aéreo y con las alteraciones del intercambio ga-
seoso (hipoxia) observadas en estos pacientes. En general pre-
senta una tasa de progresion baja, es de grado moderado, aun-
que la enfermedad esté muy avanzada. La tasa de progresion e
incremento de la Pap es de (0,06 mmHg) por afio®*. El inicio de
la HAP en la EPOC se desarrolla muy precozmente con presen-
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cia de alteraciones en el endotelio vascular. El estudio de los
cambios en la Pap con el ejercicio en pacientes con EPOC es un
factor de prediccion independiente para el desarrollo de HAP en
la EPOC®.

PATOGENESIS

Los mecanismos patogénicos de la HAP en la EPOC se funda-
mentan en la existencia de una vasoconstriccion pulmonar hipoxi-
ca como principal respuesta a las alteraciones del intercambio ga-
seoso y de la ventilacion perfusion. Sin embargo, alteraciones como
aumento de los niveles de endotelina -1 (ET-1), e incremento de
la expresion de receptores de endotelina Ay B (ET, - ETg), tam-
bién son observados en pacientes con EPOC con HAP?7.

FISIOPATOLOGIA

Los cambios que se producen en la circulacion pulmonar en
la EPOC son precoces en el tiempo pero de lenta instauracion,
ello permite que el corazdn derecho se adapte mediante dife-
rentes mecanismos (dilatacion, hipertrofia, etc.). En general la
HAP en la EPOC es leve o moderada, siendo escasos los pa-
cientes que presentan HAP severa (5%), aunque la enfermedad
este muy avanzada’. El corazon derecho en general conserva su
actividad contréctil y el gasto cardiaco esta preservado, pero pue-
den surgir situaciones como son las exacerbaciones en donde se
pueden producir incrementos de la presion arterial pulmonar
(Pap). La hipoxia ejerce sobre la circulacion pulmonar un efec-
to de vasoconstriccion pulmonar, este efecto puede ser un me-
canismo de adaptacion como ocurre en algunas situaciones es-
peciales como la circulacion fetal, etc. En el adulto la vaso-
constriccion en respuesta a la hipoxia es responsable de la dis-
minucion del flujo a unidades pulmonares poco ventiladas, de-
rivandolas a otras con mejor relacion V/Q. El estudio mediante
técnicas como la eliminacion de gases inertes permite aproxi-
marnos a las alteraciones que se producen en las unidades alve-
olo-capilares?$.

El ejercicio incrementa la Pap en pacientes con EPOC. Aque-
llos sujetos que, partiendo de una situacion de reposo con Pap nor-
mal, experimentan incrementos de la Pap con el ejercicio son muy
proclives a desarrollar HAP en el futuro. Los mecanismos por los
que se incrementa la PAP con el ejercicio son varios: vasocons-
triccion hipdxica, reduccion del lecho vascular capilar en el en-
fisema, incrementos de la presion intratoracica, hiperinsuflacion
dinamica, etc.8.
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DIAGNOSTICO

Entre los procedimientos diagndsticos de la HAP los pode-
mos clasificar r en invasivos y no invasivos. Entre los primeros
se encuentran la valoracion clinica y exploracion, Rx de torax,
ECG, pruebas de funcion respiratoria (difusion), test de ejercicio,
andlisis del aire exhalado, valoracion del flujo venoso yugular me-
diante eco Doppler y ecocardiograffa, etc. De todos ellos la mas
utilizada es la Ecocardiografia pero tiene sus limitaciones en pa-
cientes con EPOC a consecuencia de la hiperinsuflacion pulmo-
nar que altera la transmision de las ondas de sonido. En evalua-
cion existen exploraciones prometedoras como la RMN con an-
giografia pulmonar®!°.

Entre las técnicas invasivas se encuentra el cateterismo car-
diaco derecho que permite determinar la Pap, gasto cardiaco, re-
sistencia vasculares pulmonares y test de vasodilatacion, etc. En
pacientes con EPOC con episodios repetidos de insuficiencia car-
diaca derecha, presencia de una Pap sistolica elevada (Ecocar-
diograffa), candidatos a trasplante pulmonar y cirugfa de reduc-
cion de volumen pulmonar (CRVP), etc., estd indicado la reali-
zacion de un cateterismo cardiaco derecho?!'.

TRATAMIENTO

La oxigenoterapia cronica parece ser el tratamiento mas apro-
piado de la HAP en pacientes hipoxémicos con EPOC, su admi-
nistracion reduce y algunas veces revierte la progresion de la HAP.
Sin embargo, rara vez la presion arterial pulmonar y las altera-
ciones estructurales en el lecho vascular pulmonar se normalizan.
Parece ser que los pacientes que muestran mejor respuesta a la ad-
ministracion de 0,, son los que més se puedan beneficiar de este
tratamiento. El uso de otras medidas terapéuticas como son los
diuréticos, digital, broncodilatadores, flebotomias etc, tienen un
efecto beneficioso aunque leve'?.

El tratamiento vasodilatador con bloqueadores de los canales
del calcio (nifedipino, felodipino, etc.) no estin recomendados en
el tratamiento de la HAP en la EPOC. A pesar de que mejoran el
gasto cardiaco y de su efecto vasodilatador pulmonar, empeoran
el intercambio gaseoso y no existen evidencias de su eficacia a
largo plazo®.

El oxido nitrico (NO) por via inhalada tiene un efecto vaso-
dilatador selectivo sobre la circulacion pulmonar, este efecto se
obtiene al administrarlo a altas concentraciones (40 partes por
millon) (ppm), sin embargo es observado una reduccion de la Pa0,
producido por empeoramiento de la distribucion V/Q. La admi-
nistracion de NO en pulsos, pequefias concentraciones de NO ad-
ministradas en la inspiracion, son distribuidas a unidades alveo-
lares con constantes de tiempo méas rapidas, mejorandose la re-
lacion V/Q. La administracion combinada de NO y oxigeno me-
jora significativamente la hemodindmica pulmonar y la oxige-
nacion de estos pacientes. Aunque esta modalidad de tratamien-
to se puede administrar 24 horas en pacientes con EPOC, desco-
nocemos a largo plazo si produce un efecto beneficioso en la he-
modindmica pulmonar'*.

La cirugia de reduccion de volumen (CRVP) ha demostrado
su eficacia en la distribucion del flujo sanguineo pulmonar al fa-
vorecer el reclutamiento vascular de unidades previamente com-
primidas, habiéndose observado una mejora sobre el rendimien-
to cardiaco fundamentalmente en el ejercicio’>'®.

La aparicion de nuevos farmacos eficaces en el tratamiento
de la HAP idiopética abre nuevas esperanzas sobre su posible uso
en otras formas de HAP asociada, como pudiera ser la EPOC. Los
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pacientes con EPOC e HAP presentan mecanismos patogénicos
similares al de otros tipos de HAP, presentando incrementos de
los niveles e ET-1 y aumento de la expresion de receptores de en-
dotelina (ET4 y ETs). Actualmente se estén desarrollando inves-
tigaciones y ensayos clinicos con antagonistas de los receptores
de la endotelina y con sildenafilo en pacientes con HAP y
EPOC27.17,

En un futuro proximo es posible que dispongamos de resul-
tados y de la experiencia obtenida en estudios con estos nuevos
tratamientos actualmente en marcha y poder conocer su utilidad
en el tratamiento de la HAP en la EPOC.
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