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Resumen

Introduccién y objetivos. La calcificacion de la valvula adrtica es un proceso inflamatorio activo que
involucratanto alainmunidad innata como a la adaptativa. El perfil de poblaciones celulares inmunitarias,
gue daidea del estado inmunolégico e inflamatorio de |os pacientes, podria ser caracteristico de la
degeneracion valvular.

M étodos: Se recogieron prospectivamente 3 tipos de pacientes: sin patologia valvular y con valvula adrtica

trictspide (Control), con estenosis adrticay valvula adrtica tricispide (EAo-VAT), y con estenosis adrticay

vélvula adrtica bicuspide (EAo0-VAB) (tabla). Se analizaron diferentes poblaciones celulares inmunitarias en
sangre periférica mediante citometria de flujo.

Resultados: Encontramos una diferencia estadisticamente significativa en el recuento absoluto de monocitos
intermedios (CD14 + CD16 +) entre pacientes EAo-VAT y pacientes EAo-VAB, con valores mas bajos en
estos ultimos (mediana 133, rango intercuartilico [97-207] vs 196 [144-331]; p = 0,038). Las otras

subpobl aciones de monocitos no mostraron diferencias significativas. La proporcion de linfocitos T
colaboradores (Th) inmunosenescentes (CD4 + CD28 null) fue diferente en los 3 grupos de pacientes (p =
0,037) pero solo entre estenosis adrticay vavula sana (19,0% [15,7-25,3] vs 13,6% [12,0-16,7]; p = 0,02),
sindiferenciasentre VAT y VAB. A pesar de que en la estenosis adrtica se produce angiogénesis en la
valvula, no detectamos diferencias significativas en el porcentaje de linfocitos T angiogénicos (Tang) (CD3 +
CD31 + CXCR4 +). Este tipo celular es un marcador novedoso que se ha descrito en reparacion endotelia y
homeostasis vascular pero todavia no habia sido estudiado en patologia valvular. Ademas, encontramos una
correlacion inversa entre diametro de raiz de aortay laratio CD4/CD8 (R = -0,51; p = 0,03), lo que sugiere
unarelacion entre dilatacion adrticay senescencia. Laratio CD4/CD8 se correlaciono positivamente en VAB
con lavelocidad de flujo maxima (R = 0,76; p = 0,045) y con €l gradiente de flujo maximo (R=0,81; p=
0,025).



Descripcion de los grupos de paci entes.

Control (N = 6) EACVAT (N EA0-VAB (N

=7) =7)
Edad, afos 676 69+ 6 677 0,665
Sexo, mujeres 3 (50) 2 (29) 3(43) 0,721
Hipertension arterial 3 (50) 4 (57) 2 (29) 0,538
Dislipemia 4(67) 3(43) 2 (29) 0,384
Diabetes mellitustipo 2 2(33) 2(29) 0(0) 0,254
Fumador 4 (67) 5(71) 3(43) 0,607
Enfermedad coronaria 6 (100) 1(14) 1(14) 0,002
Fibrilacion auricular 1(17) 2 (29) 0(0) 0,323
Insuficiencia adrtica 0(0) 4 (57) 3(43) 0,130
Diametro de raiz adrtica, cm 32+0,3 34+0.2 35+05 0,239
Velocidad de flujo méxima, m/s 14+£0,2 4,4 +0,2 45+0,7 0,001
Gradiente maximo de presion, mmHg 9+3 7719 86 + 25 0,001

L as variables categoricas se presentan como N (%); |as variables continuas, como media + desviacion
estdndar. EAO-VAT: estenosis adrtica-valvula adrtica tricispide; EAo-VAB: estenosis adrtica-valvula
aortica bicuspide.

Conclusiones: Lainmunosenescencia parece €l proceso més rel evante en pacientes con estenosis adrtica. El
estudio del perfil de poblaciones de células inmunitarias en pacientes con valvulopatia adrtica podria aportar
unamayor comprension del papel del sistemainmunitario que permita desarrollar futuras estrategias de
tratamiento para el control de esta enfermedad.



