INSUFICIENCIA CARDIACA
Vol. 4, N° 1, 2009

ISSN 1850-1044
© 2009 Silver Horse

SIMPOSIO INTERNACIONAL DE HIPERTENSION PULMONAR

Estado actual dela
hipertension arterial pulmonar

Marcelo J. Melero*

L os primeros conocimientos relacionados con la epide-
miologia de la hipertensién arterial pulmonar (HAP) se
originaron en un estudio prospectivo norteamericano li-
derado por los I nstitutos Nacional es de la Salud que con-
gregd a 187 pacientes que padecian HAP con |as caracte-
risticasclinicas delaformaque hoy clasificariamos como
hipertension arterial pulmonar idiopética (HAPI)!. Estos
pacientes habian sido atendidos en 32 centros médicos
diferentesy fueron seguidos durante un periodo de 5 afios.
Se demostré que la enfermedad afectaba a pacientes j6-
venes (edad promedio 37 afios), era casi dos veces mas
frecuente en las mujeres que en los varones (1,7:1) y te-
niaunaincidenciade 1-2 casos/1.000.000 habitantes/afios.
Indudablemente, el hallazgo mas significativo de esta
investigacion fue revelar el pobre prondstico que tenian
los enfermos con HAPI. El tiempo promedio de sobrevi-
da, medido desde el cateterismo cardiaco derecho que
confirmabael diagnostico, no superabalos 2,8 afios (IC,,,
1,9 a3,7 afos) y laposibilidad de estar vivo alos 5 afios
eradel 34%?. Posteriormente otros estudios confirmaron
esta mala evolucién de los pacientes con HAPI3* en un
momento en gque el tratamiento erainespecificoy no es-
taban disponibles |as drogas que son capaces de modifi-
car lafisiopatologia de la enfermedad.

Desde la publicacion de los resultados de este registro
nacional norteamericano, y particularmente en los Ulti-
mos afios, se ha agregado una valiosainformacién a es-
tos conocimientos epidemiol dgicos preliminares.

En primer lugar, se sabe que algunas condiciones médi-
cas y determinadas enfermedades constituyen un factor
deriesgoy pueden asociarse con HAP(Tabla1); en estos
casos el padecimiento tiene las caracteristicas clinicas y
anatomopatol 6gicas de la variedad idiopatice’.

Ademas, se ha encontrado que algunos pacientes con
enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), que
normal mente tienen unaformaleve a moderada de HAP

secundaria a la hipoxemia, pueden evolucionar con for-
mas severas de HAP (presion arterial pulmonar media -
PAPM-: 39,8 + 10,2 mm Hg)®. Esto acontece a pesar que
laobstruccion de laviaaéreaes moderada (FEV,: 48,5+
11,8%) y se acompafia de una hipoxemialeve a modera-
day sin hipercapnia (Pa0,: 46,2 = 15,7 mm Hg; PaCO,;:
39,7 = 10,9 mm Hg). Esta combinacion de patologias
todavia no tiene una explicacion clara; algunos suponen
gue representa la concomitancia de dos enfermedades
diferentes en un mismo paciente. No obstante, parece
probable que estos enfermos con EPOC e HAP modera-
da a severa, superior a 35 mm Hg, independientemente
del mecanismo fisiopatol égico involucrado, también pue-
dan beneficiarse del tratamiento vasodilatador.
Asimismo, a los conocimientos epidemiol 6gicos de la
HAP le hemos agregado el reconocimiento de sintomas
y signos gue tienen valor prondéstico. En este sentido, la
severidad de la disnea (medida por la capacidad funcio-
nal), laresistenciaal gjercicioy algunas variables hemo-
dindmicas (todas expresiones de la funcién ventricular
derecha, que es el 6rgano central en este padeci miento)
se relacionan con un mal prondstico’.

Tabla 1. Condiciones médicas y enfermedades
asociadas con HAP

Enfermedades del colageno (ej.: esclerodermia, sindrome CREST)
Cortocircuitos sistémicos-pulmonares congénitos.

Hipertension portal.

Infeccion por virus de inmunodeficiencia humana.

Drogas (ej.: anorexigenos, cocaina, anfetaminas) y toxinas.
Otras: enfermedades tiroideas, enfermedades por
almacenamiento de glucégeno, enfermedad de Gaucher,
telangiectasia hemorragica hereditaria, hemoglobinopatias,
trastornos mieloproliferativos cronicos, esplenectomia).

HAP: Hipertension arterial pulmonar.
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Recientemente, se publicaron los resultados de un regis-
tro nacional francés que incorpord 674 pacientes conse-
cutivos mayores de 18 afios con HAP documentada he-
modindmicamente, atendidos en 17 hospital es universi-
tarios en un lapso de doce meses®.

¢Queé aportd este estudio alos conocimientos preceden-
tes?

En primer lugar, indicd que actualmente la sobrevida a
afo (88%) es un poco mejor que durante la década del
‘80; cabe destacar que durante el lapso de tiempo en €
que se llevd a cabo esta investigacion (Octubre 2002/
Octubre 2003) todavia no estaban autorizadas en Francia
|as drogas que hoy [lamamos especificas para estaenfer-
medad. Asimismo, confirmé que la HAP es una enfer-
medad rara con una prevalencia 15 casos/1.000.000 ha-
bitantes adultos y unaincidencia de 2,4 casos/1.000.000
habitantes adultos/afio. | gualmente manifestd que, si bien
las formas idiopaticay familiar constituyen casi €l 40%
de los cuadros clinicos de HAP, el 60% restante aparece
en pacientes que tienen comorbilidades predisponentes
(Tabla 2). En consecuencia, estos enfermos deberian ser
investigados en forma sistemética y periédica para de-
tectar un aumento patolégico de la presion pulmonar
media.

Ademas, los resultados franceses modificaron el concepto
de que la HAP era una enfermedad de mujeres jovenes
en la etapa fértil de la vida. La edad promedio de los
pacientes fue 50 + 15 afios y un 10% de ellos tenia 75
anos 0 mas. Este envejecimiento de la poblacion afecta
dapor laHAP también fue observado en un estudio rea
lizado en la Mayo Clinic que demostré que uno de cada
cuatro pacientes con esta dolencia tenia una edad = 65
anos’. Finalmente, el registro francés siguid sefialando
una realidad que debe ser modificada; |os pacientes son
diagnosticados en un estadio avanzado de la enferme-
dad, después de haber presentado sintomas por |o menos
durante un periodo = 27 meses, con un deterioro signifi-
cativo de la capacidad funcional (el 75% estaba en clase
funcional 11l o IV de la New York Heart Association -
NYHA-) que se acompafiaba de una prueba de resisten-
ciaa gercicioy devariableshemodindmicasde mal pro-
nostico. Un grupo de investigadores del Departamento
de MedicinadelaUniversidad de Chicago corrobor6 que

Tabla 2. Formas clinicas de HAP

French Network on Pulmonary Arterial Hypertension: 674
pacientes con HAP, 17 hospitales universitarios, 2002 - 2003.

HAP idiopatica 39,2%
HAP familiar 3,9%
HAP asociada con:
Exposicion a anorexigenos 9,5%
Colagenopatias 15,3%
Cardiopatias congénitas 11,3%
Hipertension portal 10,4%

Infeccion VIH 6,2%

HAP: Hipertension arterial pulmonar.
VIH: Virus de inmunodeficiencia humana.
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el diagndstico tardio es habitual en laHAP. En un estu-
dio unicéntrico que reunid 578 pacientes, con un predo-
minio de mujeres mucho més alto que el habitual (77%),
seencontrd que el 80% de estos pacientesrecién eradiag-
nosticado cuando estaba en una clase funcional 111 o IV.
Pero este estudio revel 6 otra caracteristica todavia més
interesante:; el 30% de los pacientes estaba tratado con
bloqueantes de los canales de calcio en el momento de
incorporarse a la investigacion y solo €l 4,6% de ellos
tenia una prueba de vasorreactividad positiva®®. En con-
secuencia, el diagnostico de HAP es tardio y un porcen-
taje significativo de estos pacientes esta estudiado y tra-
tado inadecuadamente.

El ultimo aporte a la epidemiologia de la HAP esté re-
presentado por un estudio escocés que tiene la particul a-
ridad de considerar diferentes aspectos de esta enferme-
dad desde unavision clinica (considero este término mas
adecuado que el de inexperto que utilizan los autores), a
laque se contrapone lade un centro dedicado al diagnds-
ticoy tratamiento dela HAP (Scottish Pulmonary Vascu-
lar Unit), donde son derivados todos | os pacientes esco-
ceses que padecen esta enfermedad™. Durante un perio-
do de 16 afios (1986-2001) egresaron 4.794 pacientes de
todos los hospitales de Escocia (poblacion aproximada
5.000.000 de habitantes). En eselapso detiempo, seiden-
tificaron 374 pacientes quetenian por primeravez el diag-
noéstico de HAP en su formaidiopética, asociada a cola-
genopatias o cardiopatias congénitas; ninguno de estos
pacientes tenia un cateterismo cardiaco derecho. Lapre-
valenciaeincidenciadelaHAP en esta poblacion fue 52
€as0s/1.000.000 habitantes de 16-65 afios, mucho méas
alta que la sefialada en Francia, y 7,1 casos/1.000.000
habitantes/afio, respectivamente.

Laprevalenciade laHAP encontrada en la unidad espe-
cializada en enfermedades vasculares pulmonares fue
aproximadamente la mitad de la estimada clinicamente
(26 casos/1.000.000 habitantes adultos), pero sorpresi-
vamente la incidencia fue muy parecida (7,6 casos/
1.000.000 habitantes adultos/afio).

En laactualidad, se considerainternacionalmente que los
resultados del registro francésy del grupo clinico del es-
tudio escoses representan, respectivamente, el minimo o
“piso” y el casi mé&ximo o “techo” en cuanto ala preva
lenciaeincidenciade laHAP.

¢Podemos confiar en quel os datos epidemiol 6gicos ema-
nados de las investigaciones realizadas en Europa o en
Estados Unidos reflgjan la realidad mundial en HAP?
Realmente es un punto digno de andlisis y parece nece-
sario que los paises en vias de desarrollo, como el nues-
tro, tuvieran su propio registro de HAP.

¢Como podriamos fundamentar esta necesidad? Bésica-
mente por las multiples diferencias que puede presentar
laHAP en diferentes ambientes geogréficos y socioeco-
némicos. Por jemplo, en Brasil, el 30% de los casos de
HAP aparece asociado a esguitosomiasis'**3; esta parasi-
tosisno es una enfermedad frecuente en Estados Unidos,
Franciani Escocia. A este tenor, el nimero de habitantes
gue residen en localidades ubicadas por encima de los
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Total: 160 pacientes
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Figura 1. Egresos hospitalarios por grupos de edad debidos a
hipertension arterial pulmonar en la Argentina (afio 2005).

2.500 metros sobre €l nivel del mar, la magnitud de la
epidemia del sindrome de inmunodeficiencia adquirida,
laincidenciay laprevalenciadelacirrosis hepatica, car-
diopatias congénitas y la anemiafalciforme son induda-
blemente diferentes en los paises en vias de desarrollo,
comparado con aquellos que han generado la informa-
¢ion que hemos presentado.

Uno delos objetivos de esta exposicion era of recer algu-
na informacion epidemioldgica nacional referida a la
HAP; lamentablemente no encontré una respuesta en la
bibliografica consultada.

En una averiguacién que realizamos en la Direccion de
Estadistica e Informacion de Salud del Ministerio de Sa-
lud, Presidenciade laNacion dela RepublicaArgentina,
identificamos todos | os egresos hospitalarios que tenian
como diagndstico basico HAPI (hipertension pulmonar
primaria, 127,0)*. Los egresos hospitalarios se calculan
cada 5 afos, asi que la informacion corresponde a afio
2005. Durante ese afo egresaron 160 pacientes con €l
diagnostico de HAPI, el 43% de los pacientes tenia < 30
afos (Figura1l). Si cotejamos el nimero de egresos hos-
pitalarios por jurisdiccion deresidenciadel paciente, |la-
malaatencion que casi el 40% se concentraen laprovin-
ciade BuenosAires (Figura 2).
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n

]

]

B EEEREEENEER

L.
ins |
[ER
Lo
Ay
L
-
—
s
L
i
L

£ s
Fomrme
Bomia o

Figura 2. Egresos hospitalarios por provincia debidos a hiper-
tension arterial pulmonar en la Argentina (afio 2005).

MJ Melero
Estado actual de la HAP

Total: 115 pacientes
Afio 2005: 61 pacientes
Afo 2006: 54 pacientes
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Figura 3. Numero de defunciones por hipertensién arterial
pulmonar en la Argentina durante los afios 2005 y 2006.

Dejando de lado los egresos y considerando las defun-
ciones, en los afios 2005 y 2006 se registré el falleci-
miento de 115 pacientes que tenian HAPI como causa
basica de muerte*; més del 50% de estos decesos acon-
tecid en mayores de 50 afios (Figura 3); nuevamente, si
comparamos la distribucién de estos fallecimientos, €l
62,6% se registré en las provincias de Buenos Aires y
SantaFe, y en laCiudad Autonomade BuenosAires (Fi-
gurad).

Esta agrupacion de casos diagnosticados y fallecidos en
determinadas provincias de nuestro pais parece exceder
laque pudiera esperarse en relacién aladistribucion po-
blacional. LaHAP es unaenfermedad quetiene unadis-
tribucion homogénea, pero esfrecuente que su prevalen-
ciaeincidencia sea mas elevada en aquellas localidades
gue tienen centros especializados en esta patologie’.

Total: 115 pacientes
Ao 2005: 61 pacientes
Afio 2006: 54 pacientes
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Figura 4. Numero de defunciones por provincias debidas a
hipertension arterial pulmonar en la Argentina, afios 2005 y
2006.
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Para los 37.869.723 habitantes de la Argentina (Censo
2001)*, de acuerdo alas tasas de prevalencia e inciden-
ciaaceptadasinternacional mente, deberiahaber 600-2000
pacientes con HAP, con 90-300 casos nuevos por afio.
Todos intuimos, a pesar de no disponer de unainforma
cion precisa, que nuestrarealidad no se correlacionacon
estas estimacionesy parece probable que muchos argen-
tinos con HAP transcurran su enfermedad con un diag-
nastico incorrecto y un tratamiento inadecuado: Nuestra
tareaes colaborar para que estos enfermos sean asistidos
adecuadamente.
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