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Regurgitacion valvular causada por farmacos anorexigenos
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La enfermedad cardiaca valvular asociada al uso de
farmacos anorexigenos es una entidad clinica reciente-
mente descrita. Presentamos el caso de una paciente de
46 afios con regurgitacion severa mitral, adrtica y triclspi-
de que habia estado tomando fenfluramina y dexfenflura-
mina durante 2 afios. Requirio tratamiento quirdrgico con
recambio de las tres valvulas por prétesis mecanicas. El
antecedente de toma de farmacos anorexigenos, las ca-
racteristicas ecocardiograficas de las valvulas afectadas
y los hallazgos macroscépicos e histopatolégicos sugie-
ren una fuerte asociacion entre los anorexigenos y la en-

Valvular Regurgitation Caused by Anorectic Agents

Valvular heart disease associated with the use of ano-
rectic agents is a recently described clinical entity. We re-
port the case of a 46-year-old woman with severe regurgi-
tation of the mitral, aortic and tricuspid valves who had
been taking fenfluramine and dexfenfluramine for two ye-
ars. Surgical treatment was required with replacement of
three valve by mechanical prostheses. The previous his-
tory of treatment with anorectic agents, the echocardio-
graphic morphology of the injured valves and the macros-

fermedad valvular de la paciente. copic and histopathologic findings strongly suggested an
association between the anorectic agents and the valvu-
Palabras clave: Regurgitacion valvular. Farmacos ano- lar disease of the patient.
rexigenos.

Key words: Valvular regurgitation. Anorectic agents.
(Rev Esp Cardiol 2000; 53: 1667-1670)

(Rev Esp Cardiol 2000; 53:1667-1670 )

INTRODUCCION go aumentado de valvulopatia cardfacaparecieron

La fenfluramina y la dexfenfluramina son férmacospublicaciones posteriores en los que tratamientos

p X . . islados de fenfluramina o dexfenfluramina durante pe-
anorexigenos que han sido ampliamente ut|I|zad0§, P

. . o i tiem neralmente superior 3 mes
para el tratamiento de la obesidad. La asociacion d{eOdoS de tiempo gene ente superiores a eses

fenfluramina y fentermina gand popularidad en los ambién se asociaban a valvulopatia cardfaddo
. . existen casos publicados de pacientes que recibieran
EE.UU. como terapia combinada en 1992 por su efec=’ S P P 9
to sinérgicé. La dexfenfluramina es un d-isdbmero de sélo fentermina. .
la fenflurarﬁina de aparicion posterior a ésta. Tanto I% Presentamos el caso de una paciente que durante 2
. . PN flos habia tomado de forma alterna fenfluramina
fenfluramina como la dexfenfluramina acttan liberan- y

: oo s xfenfluramin ra evitar el r LT n in-
do serotonina en el cerebro e inhibiendo su absormon,?eervjo clijealo n?eps)zzsaaiuziailé Z ﬁsgsﬁgeﬁgs itglsclcj)n cli-
La fenfluramina y la dexfenfluramina fueron retira- b

das del mercado tras la publicacion en 1997 de un en_ica de insuficiencia cardiaca debida a regurgitacion

: p S -Severa mitral, adrtica y tricuspide que requirié trata-
tudio que suponia la asociacion de enfermedad cardi Aiento quirdraico y pide q q
ca valvular y este tipo de medicaciorunque las q gico.
primeras publicaciones relacionaban el tratamiento

combinado de fenfluramina y fentermina con un ries-CASO CLINICO

Mujer de 46 afios, sin enfermedad valvular previa
conocida, que estuvo en tratamiento con anorexige-
nos para perder peso. El régimen terapéutico combi-
n6 de forma alterna fenfluramina a dosis de 60 mg
diarios y dexfenfluramina a dosis de 60 mg diarios
durante 2 afios. Tras un intervalo de 10 meses la pa-
ciente desarrollé de forma progresiva sintomas de in-
suficiencia cardiaca izquierda y derecha hasta encon-
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Fig. 1. Ecocardiograma transesofagico intraoperatorio. A: se observa  Fig. 3. Vision endoscopica de la valvula tricispide in situ. Se observa
un engrosamiento de la valva anterior mitral y un acortamiento de las retraccion de los bordes de las valvas y engrosamiento irregular de la
cuerdas de la valva posterior. B: aplicando el Doppler color se aprecia valva septal. SC: seno coronario; VA: valva anterior tricispide; VP: val-
una malcoaptacién mitral con regurgitacic')n central severa. Al: auricula va posterior tric[]spide; VS: valva Septa| tricﬂspide_

izquierda; VD: ventriculo derecho; VI: ventriculo izquierdo.

coronarios. Se decidio cirugia de triple recambio val-
vular.

El ecocardiograma transesofagico intraoperatorio
revel6 un engrosamiento de la valva anterior mitral
junto a una inmovilidad de la valva posterior. El apara-
to subvalvular mitral se encontraba engrosado y acor-
tado. La combinacion de las anormalidades mitrales
descritas resultaba en una malcoaptacién mitral con
regurgitacion severa central (figs. 1A y B). La véalvula
aortica también presentaba una regurgitacion severa
sin evidencia de estenosis. Existia una dilatacion del
anillo tricuspide con regurgitacion severa. El trata-

| miento quirargico consistié en el recambio valvular

! . - . Lo . mitral conservando la valva posterior por una proétesis
Fig. 2. Vision endoscopica de la valvula mitral in situ. Se aprecia re- . . .
traccion y engrosamiento irregular del borde de la valva posterior asi (_:arbomedlcs del_ numero 27 (C_arbomedlcs Inc., Al_JS'
como fibrosis difusa de la valva anterior. VA: valva anterior mitral; vP: ~ tin, TX), recambio valvular aortico por una protesis
valva posterior mitral. Carbomedics Top Hat del nimero 21 y recambio val-

vular tricispide por una protesis Carbomedics del nu-

mero 31. Se realizé inspeccién endoscopica de las val-
trarse en una situacion funcional de grado Ill de lavulas con un toracoscopio de 8 mm (Karl Stortz,
NYHA. Acudi6é a nuestro hospital, donde se detectéTuttlingen, Alemania) antes de la reseccion valvular.
un soplo pansistélico de regurgitacion mitral y dias-El aspecto macroscopico de la valvula mitral era de un
télico de regurgitacion aédrtica. En la radiografia decolor blanco brillante con fibrosis difusa de la valva
térax se observaban cardiomegalia e hipertension veanterior. El borde de la valva posterior se encontraba
nocapilar pulmonar. El electrocardiograma demostraretraido y engrosado de forma irregular, con acorta-
ba ritmo sinusal, crecimiento auricular izquierdo y miento de las cuerdas que fijaban la valva (fig. 2). La
trastorno difuso de la repolarizacion. En el ecocarmorfologia de la valvula tricispide recordaba a la des-
diograma transtoracico realizado las valvulas mitralcrita en la enfermedad carcinoide con valvas rigidas,
aolrtica y tricispide aparecian engrosadas y rigidaguerdas acortadas y retraimiento de los bordes de las
pero con buena apertura. Con Doppler color se apreslvas (fig. 3). El aspecto de la valvula aértica revela-
Cci0 regurgitacion severa mitral, tricispide y adrtica.ba velos engrosados de color blanco brillante. Era sig-
El ventriculo izquierdo estaba ligeramente dilatado nificativa la ausencia de calcificacion y fusion de co-
con contractilidad normal. La auricula izquierda y lasmisuras en las tres valvulas recambiadas. El analisis
cavidades derechas presentaban dilatacion leve. Laicroscopico de las valvulas puso de manifiesto lesio-
presion sistdlica de la arteria pulmonar alcanzaba 78es fibroproliferativas superficiales sin calcificacion ni
mmHg. No existian calcificaciones ni signos de esteinfiltrados inflamatorios.
nosis en ninguna de las valvulas afectadas. No se rea-La paciente presentd en el postoperatorio inmediato
lizé coronariografia por no existir factores de riesgoun cuadro de isquemia mesentérica de posible origen
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embolico que precisé una reseccion intestinal parcialuna fuente de serotonina distal a la circulacion pulmo-
La paciente fue dada de alta a las 3 semanas de la cimar. El mayor almacén de serotonina en el plasma son
gia del recambio valvular. los granulos plaquetarios, y se ha postulado que los
anorexigenos inducen su liberadibi®in embargo, to-
DISCUSION das estas teorias son especulativas puesto que no exis:
ten modelos experimentales de enfermedad valvular
La primera publicacion que suponia la asociacion desociada a anorexigenos.
anorexigenos y enfermedad cardiaca valvular aparecio En nuestro caso, los hallazgos ecocardiogréficos,
en 1997 Se describia la presentacién de regurgitaciémimacroscépicos y anatomopatoldgicos son concordan-
valvular con caracteristicas morfologicas inusuales etes con los obtenidos en otros casos publicados. El
24 mujeres que habian sido tratadas con fenfluraminacocardiograma demostraba en general valvulas en-
y fentermina durante una media de 12 meses. Los hgrosadas, con flexibilidad disminuida y mala coapta-
llazgos patolégicos encontrados recordaban los descréidn, siendo significativa la ausencia de estenosis y
tos en la enfermedad cardiaca carcinoide y en la enfecalcificaciones. A nivel mitral destacaba la fijacion de
medad cardiaca asociada a toxicidad por ergotaminda valva posterior y el acortamiento de las cuerdas.
ambos sindromes relacionados con la serotonina. PoMacroscépicamente, las valvulas presentaban un color
teriormente surgieron nuevas publicaciones que confirblanco brillante, con valvas rigidas, cuerdas acortadas
maron la asociacion de anorexigenos y enfermeday retraimiento de los bordes. Del analisis anatomopa-
valvula’® No soélo la combinacion de fenfluramina y tolégico destacaron las lesiones fibroproliferativas sin
fentermina podia provocar regurgitacion valvular, sinoevidencia de calcificacién ni infiltrados inflamatorios.
también el tratamiento aislado de fenfluramina o dex- Teniendo en cuenta los antecedentes de toma de fen-
fenfluramind&®. En consideracion a estas publicacio-fluramina y dexfenfluramina, los hallazgos tipicos
nes, la fenfluramina y la dexfenfluramina fueron reti- ecocardiogréaficos y las lesiones caracteristicas macro
radas del mercado en los EE.UU. y Europa. y microscopicas, creemos que los anorexigenos fueron
En la mayoria de los trabajos publicados la valvuldos causantes de la regurgitacion trivalvular de la pa-
aortica es la mas frecuentemente afectada por la ton@ente.
de anorexigen6$, aunque en general existe una enfer-
medad polivalvular. Khan et’analizaron la prevalen-
cia de regurgitacion valvular en pacientes que tomaban
tres regimenes diferentes de anorexigenos, encontran-
do que estaban afectados el 25% de los que tomaban
fenfluramina y fentermina, el 23% de los tratados con ]
dexfenfluramina y fentermina y el 13% de los que to-DIBLIOGRAFIA
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