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Una causa reversible de fracaso ventricular \!}

. CrossMark
derecho agudo tras el trasplante cardiaco
A Reversible Cause of Acute Right Ventricular Failure After Heart
Transplant

Sr. Editor:

Se presenta el caso de un varén de 41 afios con tabaquismo
activo, sin historia cardiolégica previa ni otros antecedentes,
ingresado por infarto agudo de miocardio con elevacion del
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segmento ST anterior en Killip IV, complicado con parada cardiaca
intrahospitalaria, refractaria a maniobras de reanimacion cardio-
pulmonar avanzada y con necesidad de implante de oxigenador
extracorpéreo de membrana venoarterial inicialmente periférico
durante la parada y central después, asi como balén de contra-
pulsacion intraadrtico. Se observa enfermedad coronaria de 3 vasos
con oclusién cronica de arteria circunfleja y coronaria derecha y
aguda de arteria descendente anterior proximal, revascularizada
con stent convencional. Incluido en lista de espera de trasplante
con urgencia 0 tras un estudio favorable y ausencia de dafo
neurologico grave, finalmente se realiz6 trasplante cardiaco
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Figura 1. Ay B: mediciones con catéter de Swan-Ganz. A: hipertension pulmonar segtin valores de presion arterial pulmonar pre estenosis de anastomosis de arteria
pulmonar. B: valores normales de presion pulmonar tras la estenosis de anastomosis de arteria pulmonar. C: estenosis de anastomosis de arteria pulmonar:
velocidad de flujo > 3 m/s, gradiente maximo de 38 mmHg. D: estenosis de anastomosis de arteria pulmonar en eje corto del cayado aértico a nivel esofagico alto.
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Figura 2. Ecocardiografia transesofagica tras reconstruccion de anastomosis de arteria pulmonar. Disminucién de la velocidad de flujo hasta 1,6 m/s (derecha).

ortotopico segiin técnica de Shumway (donante varén de 25 afios,
80 kg de peso y 176 cm de estatura para un receptor de 80 kg y
178 cm de estatura). A la salida de cirugia, se observo disfuncion
ligera del ventriculo derecho (salida de circulacion extracorporea
rapida), con empeoramiento progresivo hemodinamicoalas24hy
necesidad creciente de soporte inotropico y vasopresor. A las 36 h
tenia elevacién significativa de las enzimas hepaticas, y en la
ecocardiografia transesofagica se observaba progresion a disfun-
cion y dilatacién graves del ventriculo derecho, elevaciéon de
presiones pulmonares (observado por catéter de Swan-Ganz,
preanastomosis de arteria pulmonar y caida del indice cardiaco a
1,9 1/min/m?) con estenosis de la anastomosis de arteria pulmonar,
con velocidad de flujo > 3 m/s y gradiente maximo de 38 mmHg,
insuficiencia tricuspidea grave y gran dilatacién de la vena cava
inferior, con inversion sistolica del flujo en las venas suprahepa-
ticas (figura 1). Se realiz6 cirugia emergente (el térax estaba abierto
por hemorragia tras el operatorio) para reconstruir la anastomosis
de la arteria pulmonar, con imagenes inmediatas de ecocardio-
grafia transesofagica de disminucion de velocidad a través de la
anastomosis hasta 1,6 m/s y mejoria notable de la disfuncion del
ventriculo derecho (figura 2), todo lo cual permitié el destete
del soporte vasoactivo y la extubacion del paciente.

La técnica quirargica principal en el trasplante cardiaco es la de
Lower y Shumway!, con sutura terminoterminal de los grandes
vasos del receptor con el 6rgano del donante, en la que son
determinantes la técnica quirGirgica y que no haya demasiada
desproporcion de tamafio entre el 6rgano del donante y el del
receptor?. El fracaso ventricular derecho agudo es un 50% de todas
las complicaciones cardiacas posoperatorias y supone un 20% de la
mortalidad temprana tras el trasplante cardiaco®. Si bien las
principales causas de fallo cardiaco derecho se corresponden con
sobrecarga de presion o volumen, isquemia miocardica o arritmias,
se han descrito 2 casos relacionados con la estenosis de la sutura de
la arteria pulmonar?, una causa poco frecuente pero reversible
de insuficiencia cardiaca derecha, con mayor representacion,
ademas, en el ambito del trasplante pulmonar que en el cardiaco®.
En esta complicacion, un diagnoéstico etioldgico y un tratamiento
precoz resultan decisivos para garantizar su resoluciéon. Su
etiologia es las diferencias de tamafio de los vasos anastomosados,
la constriccion de la sutura, la hiperplasia intimal o una
combinacion de las anteriores. Las consecuencias dependen de
la magnitud y la localizacion de la estenosis y el tamafio del vaso
afectado”~S. El diagnéstico inicial puede realizarse con ecocardio-
grafia, preferiblemente transesofagica; el plano de grandes vasos y
el eje corto del cayado aédrtico a nivel esofagico alto son los de
maxima rentabilidad para el diagnéstico y la cuantificacién?. Se ha
descrito 1 caso con resultado satisfactorio tras tratamiento

percutaneo® asi como tras cirugia con reconstrucciéon de la
anastomosis. En nuestro caso se realiz6 la segunda opcién porque
solo habian transcurrido 36 h desde la primera intervencion y el
torax aun estaba abierto, lo que facilitaba un acceso rapido hasta la
anastomosis.

Este caso expone una complicaciéon infrecuente, escasamente
representada en la literatura, pero que considerar en el diagnostico
diferencial del fracaso ventricular derecho agudo del trasplante
cardiaco®. Asimismo, refleja lo esencial del diagnéstico y el
tratamiento precoces para evitar su irreversibilidad. Es obligatorio
explorar con ecocardiografia transesofagica la anastomosis de la
arteria pulmonar a la salida de la circulacién extracorporea, y los
planos que se utilizan preferentemente son el de grandes vasos y el
eje corto del cayado adrtico a nivel esofagico alto, aunque se puede
agregar la medicion del gradiente en la anastomosis con catéter de
Swan-Ganz.
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Extensa familia con sindrome de Marfan

en la que se demuestra la patogenicidad de
una variante «sinoniman (p.lle2118=) en el gen
de la fibrilina 1

Large Family With Marfan Syndrome Demonstrating the
Pathogenicity of a “Synonymous” Variant (p.lle2118=) in the
Fibrillin-1 Gene

Sr. Editor:

Se presenta el caso de una familia con 8 miembros de
3 generaciones afectados por el sindrome de Marfan (SMF), en
los que un completo estudio familiar y genético confirma la
patogenicidad de una variante «sinénima» identificada en el gen de
la fibrilina 1 (FBN1).

El caso indice es un varén caucasico de 50 afios intervenido de
urgencia por una diseccion de aorta tipo A. Su padre, de 79 afios,
habia sido intervenido a los 56 afios por dilatacion de la aorta
ascendente para sustitucion de aorta y reemplazo valvular (técnica
de Bentall)y se lo intervino de nuevo a los 75 afios por dilatacion de
la aorta descendente. Al caso indice se le habia detectado, afios
antes de su diseccion, una ectopia lentis y, dado el antecedente de su
padre, se sospech6 un posible SMF. En 2008 se le realiz6 un estudio
genético del gen FBN1 en otro centro, mediante Sanger y multiplex
ligation-dependent probe amplification (MLPA), pero se informd
como negativo. Sus 2 hijos se estaban siguiendo en un tercer centro
por sospecha de SMF.

En nuestro hospital se centralizo el estudio familiar. Al elaborar
el arbol genealdgico (figura), se identificé a otros miembros con
dilatacion de la aorta o con una expresion variable de signos de
SMF' (tabla). El hermano menor, también con ectopia lentis, se
intervino recientemente por un aneurisma de aorta ascendente, y
se le implant6 un tubo valvulado Bentall. Este paciente rechazo la
cirugia de preservacion del anillo adrtico ofrecida (técnica de
David), debido a la buena evolucidon que su padre y su hermano
habian tenido con la técnica de Bentall.

Dada la evidente enfermedad familiar, llamaba la atenci6n la
negatividad del estudio genético realizado previamente. En el SMF
se han descrito porcentajes de positividad del estudio genético
cercanos al 90%2. Se decidi6 realizar un nuevo estudio, esta vez
mediante next generation sequencing con un panel que incluia
30 genes implicados en enfermedades aodrticas. El estudio
Gnicamente identific6 una variante «sinénima» (el cambio de
nucleétido no produce cambio de aminoacido) en el gen FBN1
(€.6354C>T, p.lle2118=). El hecho de que no se produzca un cambio
de aminoacido podria indicar que esta variante es no patogénica o
de dudosa patogenicidad. Esta localizada en una region codificante
del gen (en la posicion 40 del exén 52, isoforma NM_000138.4),
posicion que no parece que afecte a ninguno de los sitios relevantes
para el proceso de corte y empalme del ARN (proceso de splicing).
Sin embargo, un estudio de expresidon de ARN, llevado a cabo por
Liu et al®. en 1977, mostré que dicho cambio genera un skipping del
exon 52 (ausencia de este exdn en el transcripto de ARN). Esto
puede generar una proteina truncada por la creacion de una nueva
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Figura. Arbol familiar. Cuadrado: varén; circulo: mujer; flecha: indice; rojo: afectado SMF; azul: aorta bictspide; linea oblicua: fallecido; N: evaluado y sano;
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