REV. MED. FCM-UCSG « VOL. 23 « N.03 « 2019. « 140-146

ISSN: 1390-0218 e-ISSN: 1390-8464

—_
&~
o

MORFOLOGIA DE LA VALVULA AGRTICA BICUSPIDE Y DILATACION AGRTICA
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RESUMEN

Introduccion: la valvula adrtica bictispide (VAB) es una de las cardiopatias congénitas mas frecuentes y ademas de causar alteraciones en la funcion valvular, es
comtin encontrar afectacion de la arteria aorta. Metodologia: estudio observacional, descriptivo y retrospectivo. En el servicio de consulta externa del hospital
Roberto Gilbert se revisaron los registros ecocardiograficos de pacientes con diagndstico de VAB entre abril 2017 y abril 2019. Resultados: de 8.000 registros
ecocardiograficos revisados se encontraron 71 nifios con el diagndstico de VAB dando una prevalencia del 0,9% con una clara superioridad del sexo masculino
(76,4%). Lesiones funcionales valvulares se registraron en el 55,55% de la poblacion sin que se encuentre predominancia de la estenosis o de la insuficiencia.
La dilatacion adrtica se encontra en 24 pacientes (33%) siendo el segmento de los senos de Valsalva, el mayormente afectado. Conclusiones: a prevalencia
de VAB en el presente estudio se encuentra entre los valores publicados. Es frecuente la presencia de lesiones valvulares y dilatacion de a aorta. Después del
diagnostico, la vigilancia y el seguimiento se vuelven muy importantes para prevenir eventos catastroficos y el momento del tratamiento intervencionista. Se
recomienda descartar VAB en familiares de primer grado.
PALABRAS CLAVE: ecocardiografia, valvula adrtica bictispide, dilatacion de aorta.

ABSTRACT

Introduction: the hicuspid aortic valve (BAV) is one of the most frequent congenital heart diseases, and in addition to causing alterations in valve
function, it is common to find involvement of the aorta artery. Methodology: observational, descriptive, and retrospective study. In the outpatient service
of the Roberto Gilbert hospital, the echocardiographic records of patients diagnosed with BAV between April 2017 to April 2019 were reviewed. Results:
out of 8,000 echocardiographic records reviewed, 71 children with the diagnosis of BAV were found, giving a prevalence of 0, 9% with a clear superiority
of the male sex (76.4%). Valvular functional lesions were recorded in 55.55% of the population without a predominance of stenosis or insufficiency.
Aortic dilation was found in 24 patients (33%), the sinus segment of Valsalva being the most affected. Conclusions: the prevalence of BAV in the present
study is among the published values. Valvular lesions and dilatation of the aorta are common. After diagnosis, surveillance and follow-up become very
important to prevent catastrophic events and the timing of interventional treatment. It is recommended to rule out BAV in first-degree relatives.
KEYWORDS: echocardiography, bicuspid aortic valve, aortic dilation.

RESUMO

Introducdo: a valvula adrtica bictspide (VAB) é uma das cardiopatias congénitas mais freqiientes e, além de causar alteracdes na funcdo valvar, €
comum encontrar acometimento da artéria aorta. Metodologia: estudo observacional, descritivo e retrospectivo. No servico ambulatorial do hospital
Roberto Gilbert foram revisados os prontuarios ecocardiograficos dos pacientes com diagndstico de VAB entre abril de 2017 e abril de 2019. Resultados:
em 8.000 prontudrios ecocardiograficos revisados, foram encontradas 71 criancas com diagndstico de VAB, dando uma prevaléncia de 0,9% com uma
clara superioridade do sexo masculino (76,4%). Lesdes valvulares funcionais foram registradas em 55,55% da populacdo, sem predominio de estenose
ou insuficiéncia. Dilatacdo da aorta foi encontrada em 24 pacientes (33%), sendo o segmento do seio de Valsalva o mais acometido. Conclusdes: a
prevaléncia de VAB no presente estudo encontra-se entre os valores publicados. Lesdes valvares e dilatacao da aorta sao comuns. Apds o diagnstico,
a vigilancia e o acompanhamento tornam-se muito importantes para prevenir eventos catastroficos e o momento do tratamento intervencionista.
Recomenda-se descartar VAB em parentes de primeiro grau.

PALAVRAS-CHAVE: ecocardiografia, valvula adrtica bictspide, dilatacao da aorta.
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INTRODUCCIGN
La valvula adrtica bictispide (VAB) es una de las
mas frecuentes cardiopatias congénitas, con una
prevalencia hastadel 2%en la poblacién general,!?
suanormal estructura la vuelve vulnerable para
alteraciones funcionales que a veces asoman en
forma temprana, aunque por lo general permanece
asintomadtica por algtin tiempo para manifestarse
mas alld de la adolescencia. Esta particular
disposicién de ctuspidesy la fusion de comisuras,
han servidodebase para su clasificacién en diversos
tipos morfolégicos.?*

Ademas de la disfuncién valvular, en pacientes
con VAB se conoce que es muy frecuente encontrar
complicacionesvascularesaérticas comodilataciones
y aneurismas.®’

El objetivo de la presente revisiéon es conocer la
prevalencia de VAB en la consulta externa del
hospital Roberto Gilbert Elizalde, dela Junta de
Beneficencia de Guayaquil, el fenotipovalvularmas
comun, la frecuencia de las lesiones funcionales
y suasociacién con la dilatacién de la aorta.

METODOLOGIA
De la poblacién del servicio de ecocardiografia
del hospital de ninos Roberto Cilbert Elizalde
(Guayaquil-Ecuador) serevisaron aproximadamente
8.000 estudios ecocardiograficos realizados en el
area de consulta externa entre abril 2017 y abril
2019.

Eltunico criterio de inclusién fue el diagnéstico de
valvula aértica bicispide. Se excluyeron aquellos
ninos con cardiopatia congénita asociada com-
pleja, diagnéstico no concluyente de VAB, estudio
ecocardiogréafico de baja calidad o incompleto.

Fueron seleccionados 78 pacientes de los que,
por los criterios anteriormente anunciados, se
descartaron 7 quedando una cohorte definitiva
de 71 nifios.

Setenta y un ninos sin enfermedad cardiaca
conocida en quienes el estudio de ecocardiografia
Doppler se practicé por soplo cardiaco inocente,
dolor precordial o por sospecha de cardiomegalia
radiolégicay queresulté normal, fueron emparejados
por edad, sexo, peso, tallay superficie corporal,
conformando el grupo control.

El protocolo del estudio fue aprobado por el
comité de éticalocal. Se obtuvo el consentimiento
informado de los padres de todos los pacientes.

ECOCARDIOGRAFIA BIDIMENSIONAL
Todos los estudios ecocardiograficos modo M,
bidimensional y Doppler fueron revisados por
uno de los autores del presente trabajo, buscando
confirmar el diagndstico de VAB, presencia de
rafe, dimension de los segmentos dela aorta. En
presencia de imagenes que generaban alguna
duda, el diagnéstico se hizo por consenso.

La categorizacién del fenotipo valvular se realiz6
en: tipo 1, fusién de valvas derecha e izquierda
(D-D) (Figura 1); tipo 2, fusién de valvas derechay
no coronaria (D-NC) (Figura 2) y tipo 3, fusién de
valvasizquierda y no coronaria (I-NC) (Figura 3).

Figura 1. Valvula adrtica bictspide con fusion de senos izquierdo y derecho
tipo 1.

Figura 2 Valvula adrtica bictspide con fusion senos derecho y no coronario
tipo 2.
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Figura 3. Valvula adrtica bictspide con fusion de seno izquierdo y no coronario
tipo 3.

Las mediciones de los segmentos de la aorta se
hicieron a 4 niveles: anillo (AN), senos de Valsalva
(SV), unién sinotubular (ST) y aorta ascendente
proximal (AA)medidaa 1 cmdelauniénsinotubular.
Se consideré dilatacion de aorta cuando al menos
uno de los segmentos alcanzaba o superaba las 2
DS del grupo control.

Como estenosis aértica leve, cuando el gradiente
medio fue <20 mm Hg; estenosis moderada,
cuando el gradiente medio transvalvular fue >
20y <40 mm Hg; yel gradiente medio >a 40 mm
Hg, se calific6 de estenosis severa.

La insuficiencia aértica se calificé como leve,
moderada y severa segtin criterios semicuantitativos
por Doppler (pulsado, continuoy color) utilizados
en nuestro laboratorio: leve la relacion entre el
didmetrodeljet/ tracto salida ventriculoizquierdo
< 25% , moderada entre 25-65% y severa >65%.
Tiempo de hemipresion leve >500ms, moderada
entre 200y 500, severa <200ms.

ANALISIS ESTADISTICO
Las variables cualitativas se han expresado con
su distribucién de frecuencia y porcentajes.
Se realizo el estudio de normalidad de cada
variable a través del método Anderson Darling.
Las variables cuantitativas se presentan como
media y desviacion estandar en el caso que la
variable tenga distribucién normal realizando
posteriormente diferencia de medias a través del
T student. En caso de variables sin distribucién
normal se ha resumido como mediana y rango
intercuartil realizando diferencia de medianas

a través del test de Mann Whitney. Se estableci
con IC 95%yun valor significativo de p < 0,05. El
programa estadistico usado fue minitab 18.0.

RESULTADOS
Un total de 71 pacientes con VAB fueron estudiados.
Sus caracteristicas demograficas, asicomolasdel
grupo control semuestranen latabla 1. El promedio
deedad fue 7,9 anos (minimo 0,2 y maximo 16,8
anos, DS +4,44), de ellos, 55 (76,4%) fueron de sexo
masculino con unarelacién masculino/femenino
de 3/1. La VAB fuelatinica cardiopatia congénita
en 54 ninos; en 9 pacientes se encontré asociada
acoartacién de aorta, en 6 casos se acompand de
comunicacién interventriculary en 2 casos estuvo
presente ductus arterioso permeable.

CARACTERISTICAS BASALES DE LOS PACIENTES CON VAB Y GRUPO
CONTROL

VAB CONTROL
Variable #71) #71) p
Edad (afios) 79 +h4k 719+4k4 ns
Sexo (M/F) 55/16 55/16
Peso (Kg) 273£15,5 28,6+ 15,4 ns
Talla (cm) 118,9+27,2 122,3+ 26,6 ns
S.C. (m?) 093+037 096+0,36 ns

Valores expresados como media + desviacion estandar.

Segtn la morfologia dela VAB, la mas frecuente
fueladel tipo 1 (fusiéon D-I) con 56 casos (79%), del
tipo 2 (fusién D-NC) se encontraron 14 (20%) y en
el tipo 3 (fusién I'NC) solamente 1 paciente (1%).
Alteraciones funcionales de la VAB se observaron
en 40 nifos (55,55%) distribuidas de la siguiente
manera: Insuficiencia valvular comotinica lesién
seobservoen 17 (42,5%), estenosis valvular como
lesién aislada sedetecté en 15(37,5%) y lesién aértica
combinada se encontré en 8 (20.0%) pacientes.
Con relacién a la severidad de las lesiones, la
insuficiencia fue ligera en 14 y moderada en 3.
La estenosis valvular fue leve en 11, moderada
en 2y severa en 2 casos. La presencia de la lesion
valvular tanto estenosis como insuficiencia,
asi como su severidad fueron comparadas con
el fenotipo de VAB sin que se encontrara una
relacién estadisticamente significativa.

Las dimensiones de los segmentos de la aorta
indexadas para la superficie corporal (SC) fueron
comparadas con las del grupo control observandose
queen general todos los pacientes VAB presentaron
valoresligeramente masaltos que losdela poblacién
normal; sin embargo, significacién estadistica solo
se obtuvo en 24 pacientes que representa un 33%de
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la poblacién estudiada. Analizandola dilatacién
delaaorta por segmentos afectados, el de los SV
fue el inico que alcanzd valor estadisticamente
significativo (Tabla 2).

TABLA 2. DIMENSIONES DE LOS SEGMENTOS DE LA AORTA EN
PACIENTES CON VAB Y CONTROL

Segmento Bictspide (71) Control (71) P
Anillo (mm) 18.40 £5.60 17.09 £4.59 NS
S. Valsalva (mm) 22.67+6.83 19.67 +5.39 0,001
Union ST (mm) 19.46 +6.20 18.0 £ 4.69 NS
Ao. Asc. (mm) 22.13+7.03 19.96+5.33 NS

Valores expresados como Media + desviacion estandar.
Significancia estadistica p valor menor a 0.05.

Para comparar larelacién entre lasdimensionesde
los segmentos dela aorta conlaedad, los pacientes
fueron divididos en 3 grupos etarios: grupo de
0-5 afos, grupo de 6-12 y grupo de 13-18 afios,
divisién que la se realizé debido a la distribucion
discontinua de la edad. La dimensién de cada
uno de los segmentos fue indexada a la SC en
cada grupo etario y luego comparados con los
grupos correspondientes de la poblacién normal
encontrandose igualmente que las medidas en
todos los grupos de VAB fueron mayores que los
correspondientes grupos normales. Al igual
que en la poblacién total, solo se obtuvo valor
estadisticamente significativo en el segmento de
SVenlos grupos 0-6 y 7-12 afios de edad (Tabla 3).
Comparando las dimensiones de los segmentos de
aorta coneltipode VAB, nose encontré significacién
estad{stica.

TABLA 3. DIMENSIONES DE SEGMENTOS DE AORTA SEGUN GRUPOS
DE EDAD EN PACIENTES CON VAB Y CONTROL

Grupo
0-6

Grupo 7-1 Grupo 13-18

Control Control Vab Control

Variable

(29) (29) (13) (13

Anillo 225+ 202+ 168+ 157 135 129
5.5 49 36 25 2.0  +18

Senos de 215+ 230+ 204+ 18.4 168 149
Vasalva 73 59 35 34 +34  +23
Union 230+ 216+ | 176+ 162 16 138
sinotubular 72 48 38 21 33  +18
Aorta 265+ 262+ 200+ 17.6 170 14
ascendente 75 54 L9 122 32 21

Valores expresados en milimetros como Media + desviacion estandar.

Cuandoserelacionéel tipode VAB conlas cardiopatias
congénitas asociadas, los autores detectaron que la
coartacion adrtica estuvo asociada con el fenotipo
I de VAB (fusién de comisuras D-I) en todos los
casos? aunque el niimero es pequefio como para
obtener significacion estadistica.

DISCUSION
Considerada como la cardiopatia congénita mas
frecuente, se encontré que la prevalencia de la
VAB en el presente estudio es de 0,9%, cifra que
se mantiene entre el 0,5% y el 2% de los estudios
publicados y que parece relacionada con variables
como edad de la poblacién estudiada (neonatos,
ninos, adultos), con el método de diagnéstico
empleado (cirugia, ecocardiografia, necropsia)
y si se consideran lesiones cardiacas congénitas
coexistentes,>8 Enlo que existe total coincidencia
esenlapredominancia del sexo masculino.

Segtn la clasificacién morfolégica dela VAB, los
autores encontraron, al igual que enla totalidad
delaspublicaciones consultadas, el tipo 1 (fusién
D-I), como el mas frecuente. Que ocurra unouotro
fenotipo valvular en la VAB parece depender del
momento, durante la valvulogénesis, en el que
se produce la lesién, pues se conoce que lasvalvas
coronarias derecha eizquierda, dentro del proceso
morfogenético tienen origen celular diferente
al de la valva no coronaria. Se ha demostrado
que el proceso de fusién que involucra ala valva
no coronaria (D-NC, I-NC) se produce en etapas
tempranas de la embriogénesis valvular, antes
de la septacién del tracto de salida ventricular
(células mesenquimales) en tanto que el subtipo D-1
es causado por un defecto en la etapa de septacion
(células de la cresta neural) del tracto de salida
ventricular.”1? El fenotipo 3 de VAB es el menos
frecuente sin que en las publicaciones revisadas
se describa una clara explicacién embrioldgica.
La VAB forma parte de sindromes genéticos, y
acomparfia frecuentemente a ciertas cardiopatias
congénitas (coartacién de aorta, comunicacién
interventricular). La fuerte presentacion familiar,
entre otros razonamientos, apoyan al factor
genético como la explicacién actualmente mas
aceptada en su patogénesis.''*

Alteraciones funcionales dela VAB se observan con
mucha frecuencia. Los autores encontraron que
mas del 50% de pacientes, presentaron algin grado
delesién valvular conunadistribucién casiigual
parainsuficiencia y estenosis. En la fisiopatologia
delaslesionesvalvulares, la asimetria de susvalvas,
casiuna constante en la arquitectura valvular,
adquiere mucha importancia puesla mecanicade
aperturay cierre se encuentra alterada debido a
que, al contrario delo que sucede con lasvalvulas
trictispides en las que la tension sobre sus velos se
reparte uniformemente, en las VABs la valvamas
grande posee mayor superficie de contacto por lo
que sus pliegues y dobleces son mds numerosos,
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mas pronunciados y soportan mayor estrés,'>1¢ todo
lo cual termina por afectar ladindmicavalvular.

Ajuiciodealgunos autores existe unarelacion entre
lalesién valvular, ya sea estenosis o insuficiencia,
conun fenotipo especificode VAB, aunqueno seha
logradouna completa uniformidad de criterio pues
seginKongetal,'” laestenosisvalvularvaasociada
mayormente a la fusion D-NCy la insuficiencia se
presenta masen la VAB con fusién D-I, en cambio
paraFerndndezetal,'® asi como para Evangelista
et al,!? tanto la estenosis como la insuficiencia
adrticas se encontraron mayormente asociadas
con la fusiéon D-NC, asociacion que en el presente
trabajo no alcanz6 significacién estadistica.

El cursoy la gravedad de las lesiones valvulares
en aquellas VAB con fusién comisural parecen
diferentes si se les compara con las VAB sin rafe.
Engeneral, la presencia derafe parece condicionar
unarapida progresion de la severidad de la lesién
con tendencia a la calcificacién e infecciones,
aumentando considerablemente el riesgo deuna
intervencién temprana, datos que han servido
de base para que algunos autores otorguen a este
tipo morfolégico valvular un valor predictivo.'

La lesién funcional de la VAB en la mayoria de
casos permanece asintomatica durante la nifiez,
empezando a manifestarse clinicamente a partir
delaadolescenciayenlaedad adulta.?’ Durante
unseguimientode 15afios, deuna cohorte de 378
ninos, solamente el 10% de pacientes fue sometido
a una intervencién de valvula aértica.?! En un
estudio retrospectivo con 212 pacientes adultos
con VAB sin lesiones o con lesiones funcionales
leves al inicio, Michelena et al??2 encontraron
después de seguirlos por 20 afios, que los eventos
cardiacos principalmente disnea y sintomas de
insuficiencia cardiaca, estuvieron presentes en
mas del 42% de ellos y la cirugia de la valvula fue
requerida en el 24% de pacientes a edades mas
tempranas.

Se hadescritouna posible relacién entre el fenotipo
de VAB con las cardiopatias congénitas y algunas
publicaciones?!?} detallan que la coartacién de
aorta se halla asociada preferentemente al tipo
1 de VAB (fusién D-I) relacion que también los
autores encontraron en esta revision, aunque por
su pequeno nimero de casos no pueda considerase
estadisticamente relevante.

Ladilatacién aértica es una complicaciéon vascular
que con mucha frecuencia acompaiia a la VAB,

su prevalencia se incrementa con laedad. Enla
poblacion pedidtrica se estima entre el 24 y 56%
pudiendo en octogenarios llegar al 76%.19.242° En
el presente estudio se encontrd que todos los nifios
presentaron dimensiones dela aorta ligeramente
mas altos que los de la poblacién control; sin
embargo, estadisticamente fue significativo
tunicamente en el 33,8%delos casos siendolos SV el
segmento mayormente afectado. Comparada con
la poblacién sana, la aorta de pacientes con VAB
presenta dimensiones mayores aun en presencia
devalvulas funcionalmente normales, con mayor
afectacién dela aorta ascendente; sin embargo,
no es infrecuente que los SV¥ sea la zona mas
comprometida. En su evolucién, la dilatacion
de aorta puede tomar diferentes morfologias, de
manera queennifos pequenios el segmentodilatado
podria ser diferente al segmento prevalente en
los adolescentes, asi como en los adultos, lo cual
indica que conforme avanzala edad la dilatacién
podriamodificarse. La edad juntoa otrasvariables
como sexo masculino, lesién valvular coexistente,
hipertensiénarterial, didmetroinicialdelaaorta,
se considera un factor de riesgo para una mayor
y masrapida progresién de la dilatacién.?2.25.28:29

La fisiopatologia de la dilatacién de la aorta en
la VAB se mantiene con opiniones divididas
entre la teoria hemodindmica y la genética.
La primera considera que la dilatacién de la
aorta en portadores de VAB es consecuencia del
flujo sistélico no-laminar producido por una
valvula anormal, efecto que fue demostrado en
forma experimental'® y confirmado luego por
estudios con técnicas de resonancia magnética
(RM) cardiovascular.3?3! Mediante RM se pudo
observar que el flujo sanguineo que atraviesa la
VAB presenta turbulencias que siguen un patréon
helicoidal diferente al patron laminar presente en
sujetos control. Este patrén de flujo no axial fue
reconocido en pacientes VAB independientemente
dela presencia de lesiones funcionales delavalvula
y ademas se demostr6 que los vértices sanguineos
no seguian la misma direccién; se reconocieron
dos tipos de flujo helicoidal, uno cuyo jet se mostré
distribuido hacia adelante y un segundo tipo de
flujo con una distribucién posterior. El girode la
columna sanguinea en unou otro sentido depende
del fenotipo de la VAB: la direccién del flujo es
anterior y a la derecha cuando la fusién de VAB
es D-I, mientras que la fusiéon D-NC distribuye la
corriente sanguinea haciaatrasyalaizquierda.
De esta forma el impacto del jet sobre uno u otro
segmento de la aorta vendria marcado por el
fenotipo dela VAB.31.32
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La teoria hemodinamica ha recibido algunos
reparos como por ejemplo la desproporcionada
dilataciéndelaaorta conrelaciéonala severidad de
lalesion valvular, la persistencia de la dilatacién
aértica luego del reemplazo quirdrgico de la
valvula o la presencia de dilatacién de la aorta
envalvulasadrticas tricispides de familiaresen
primer grado de pacientes con VAB.33

La evidencia de cambios histolégicos descubiertos
en las paredes de la aorta de pacientes con VAB
apoya la teoria genética. Las paredes arteriales
en los pacientes con VAB mostraron una pérdida
acentuada de células de la capa muscular lisa,
degeneracién y fragmentacién de las fibras
elasticas, apoptosis celular entre otras alteraciones
estructurales que también fueron observadasen
arterias sin dilatacion significativa.?3334

Los cambios histolégicos descriptos afectan la
produccién y transporte de sustancias como
colageno, elastina, y mas proteinas extracelulares
que intervienen en la formacién tanto de las
cuspidesvalvulares comodelasparedesdelaaorta.

La abundante evidencia en apoyo de una y otra
teoria hace dificil pensar la fisiopatologia a partir
deunasola causa. Parece muy razonable considerar
una combinacion de factores, en donde el papel de
laalteracién hemodindmica’* a consecuencia de
unavalvula anormal, provocaladilataciéndela
aorta cuyas paredes se presentan histolégicamente
debilitadas.

CONCLUSION
La prevalencia de VAB encontrada en el presente
estudio es del 0.90% con un claro predominio del
fenotipo 1 (D-1) y del sexo masculino. Es frecuente
encontrar disfuncién valvular con lesiones de
relativamente baja severidad. Hemos observado
que en general todos los pacientes VAB presentaron
valoresligeramente masaltos quelos dela poblacién
normal; sin embargo, significacién estadistica
solo se obtuvo enun 33%dela poblacién estudiada,
en la porcion de Senos de Valsalva y a nuestra
consideracién, de acuerdo a la literatura podria
obedecer a factores hemodindmicos que actiian
sobre paredes vasculares genéticamente alteradas.

Esimportante, luegodel diagnésticode VAB, prestar
atencién a la arteria puesto que la progresién de
lalesién valvular, asi como la dilatacién arterial
deben ser periédicamente revisadas para llegara
una posible intervencion, en elmomento oportuno.
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