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RESUMEN.

CORRELACION ENTRE LA EXCURSION SISTOLICA DEL
PLANO ANULAR MITRAL Y EL STRAIN GLOBAL
LONGITUDINAL PARA VALORAR FUNCION SISTOLICA EN

PACIENTES ADULTOS CON LINFOMA

Dr. Raul Cruz Palomera*, Dra. Juarez Santiesteban Maria del
Rayo**, Hernandez Jiménez Ernesto**.

*Médico residente de 3er afo de Cardiologia del Hospital de
Especialidades Puebla. ** Médicos adscritos del Hospital de

Especialidades de Puebla IMSS.

Correspondencia: raulcp777@gmail.com

INTRODUCCION: El linfoma es una enfermedad de alta
prevalencia en México, en la cual se han demostrado importantes
avances en cuanto a su tratamiento, pero el mismo genera
aumento en la cardiotoxicidad. Siendo la presentacion mas

frecuente la disfuncion sistdlica y el consiguiente deterioro de la
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clase funcional del paciente. Es posible detectarlo con
ecocardiograma transtoracico (ECOTT), especialmente con la
deformidad del ventriculo izquierdo, mediante la evaluacion con
strain, pero se requiere de equipos de alto costo para su
determinacion. Existen formas de determinar dicho valorar por
medio del MAPSE (Excursion Sistolica del Plano Anular Mitral),
el cual es un parametro accesible que implica la adquisicidon de
equipos de menor costo para su obtencion y tiempo.

OBJETIVO: Describir la correlacion entre la excursion sistdlica
del plano anular mitral y el strain global longitudinal para valorar
funcion sistdlica en pacientes adultos con linfoma.

MATERIAL Y METODOS: Se realizd6 un estudio descriptivo,
transversal, unicéntrico y homodémico. Se llevé a cabo en el
servicio de gabinete de electrodiagndstico de la UMAE (Unidad
meédica de alta especialidad) del Centro Médico General Manuel
Avila Camacho, mediante el registro de pacientes que se
encontraron en seguimiento por linfoma en la UMAE. Los criterios
de inclusion fueron: pacientes derechohabientes del IMSS
(Instituto mexicano del seguro social), pacientes mayores de 18

anos con diagndstico de Linfoma de Hodgkin y no Hodgkin, en
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tratamiento con quimioterapia, realizacion de ecocardiograma
transtoracico. La recoleccion de datos se obtuvo a partir de los
expedientes clinicos en el area de archivos del hospital IMSS, en
pacientes en seguimiento por linfoma. Se utilizé estadistica
descriptiva para el analisis de datos.

RESULTADOS: Se incluyeron 44 pacientes, de los cuales 21
pacientes con linfoma hodking y 23 pacientes con linfoma no
hodking. De igual manera se registré la funcion sistdlica
mediante FEVI, SGL y MAPSE. Se observé un SGL con una
media de -17.16, en donde el grupo mas importante
correspondia a funcion sistélica alterada (77.3%). Ademas, se
encontro al valorar la FEVI un promedio de 49.16% en donde la
mayor parte los pacientes se encontraba en FEVI ligeramente
reducida (61.4%). De igual manera al analizar el MAPSE se
demostré una media de -16.8, en donde el grupo mas importante
correspondia a funcion sistolica alterada (63.6%). En cuanto a la
correlacion entre el MAPSE y el SGL se demostré una
correlacion directa positiva regular (r:.44) y en el caso del
MAPSE vy la FEVI se describié una correlacion inversa negativa

baja (r=-.48). No se demostraron cambios en cuanto a lo
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reportado en los datos demograficos ya descritos en la literatura
existente.

CONCLUSION: Durante el seguimiento de pacientes con
linfoma bajo tratamiento con quimioterapia, existe la posibilidad
de poder determinar la cardiotoxicidad y disfuncidon sistdlica

asociada, mediante otras herramientas como el MAPSE.
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INTRODUCCION

Antecedentes generales

Oncologia y Cardio-oncologia.

En México la oncologia es uno de los desafios mas importantes
principalmente relacionado con la expectativa de vida de la
poblacion, en México se estiman 190,000 nuevos casos y mas
de 83,000 muertes por cancer al afio, lo que representa la
tercera causa de mortalidad en el pais (1). Dentro del campo de
la investigacion de la oncologia, existen diferentes subtipos de
neoplasia con predominio de ciertos tipos. En 2003 en México,
el Linfoma no Hodgkin constituyo la tercera causa de cancer en
hombres (7.83% de las neoplasias registradas), después del
cancer de piel y prostata. Dentro de los linfomas estos
constituyen un grupo de neoplasias, las cuales son derivadas de
las células del tejido linfoide, linfocito y los histiocitos en
cualquiera de sus estadios de desarrollo (2). Dicho tipo de
neoplasias se subdividen en 2 variantes el linfoma hodgkin y el

no hodgkin anteriormente representaban una alta mortalidad.
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Pero es importante destacar un incremento en la supervivencia

por innovaciones en la terapéutica reciente (3).

Derivado de dichos avances en el tratamiento de las neoplasias
de tipo hematoldgicas, se ha propuesto nuevos esquemas de
quimioterapia asi como radioterapia como parte del manejo de
dichos pacientes, pero el mismo conlleva a un incremento de
diferentes tipos de efectos adversos, siendo uno de los mas
preocupantes y con un campo de investigacion en desarrollo la
toxicidad que se genera a nivel cardiovascular teniendo distintas
formas de presentacion de dichos eventos adversos a este nivel
(Figura 1), en base a lo anterior comentado se ha destacado
como parte importante en el estudio de este contexto el servicio
de cardio-oncologia. El objetivo general de la cardio-oncologia
es permitir que los pacientes con cancer reciban los mejores
tratamientos posibles contra el cancer de manera segura,
minimizando la toxicidad cardiovascular relacionada a la

atencién del mismo (4).

Debido a esto, la funcidon cardiaca es una de las variables de

dosis limitantes durante el tratamiento oncoldgico, ya que
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contribuye a la morbilidad y la mortalidad de la poblacion

expuesta (5).

Figura 1. Efectos cardiovasculares de los medicamentos para la

quimioterapia. Modificado de Solon (5).
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Cardiotoxicidad.

Dentro de los espectros clinicos de la cardiotoxicidad, existen
diversas formas de presentacion, pero es la disfuncion

ventricular una de las que tiene mayor campo de estudio
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relacionado a los distintos mecanismos asociados a dafno
miocardio. En base a los efectos producidos a nivel del miocardio

se clasifican los farmacos en 2 tipos:

e Cardiotoxicos tipo | (efecto dosis dependiente e
irreversible generalmente)
e Cardiotoxicos tipo Il (efecto dosis independiente y

frecuentemente reversible)

Tabla 1. Terapia oncolégicas y riesgo de toxicidad.

Terapiaoncolégica Incidenci Mecanismo propuesto
a
Antraciclinas (doxorrubicina, 3-26% Produccién de radicales libres y
epirrubicina, idarrubicina) aumento de estrés oxidativo. Alteracién

de hebra de ADN asociada a

topoiomerasa llI-b

Agentes alquilantes 7-28% Aumento de radicales libres. Dafio
(ciclofosfamida, ifosfamida) endotelial directo
Anticuerpos monoclonales 2-28% Inhibicién de sefalizacion de via ERBB2
(trastuzumab, bavacizumab y VEGF

Antimetabolitos (clofarabine, 2-27% No aclarado. Vasoespasmo, dafo
5-flouracilo, capecitabina, endotelial, dafio por metabolitos
citarabina)
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Inhibidor de tirosina-kinasa 2-4% Inhibicion de Abi kinasa disfuncién
(imatinib, desatinib) mitocondrial, sobrecarga de volumen
Inhibidores multi-kinasa 15-20% Inhibicién de kinasas e hipertension
(sunitinib) arterial
Inhibidores de ERBB2 1,5- Inhibicion de ERBB2 y receptor de factor
(lapatinib) 2,2% de crecimiento endotelial
Antimicrotubulos (docetaxel, 2,3-8% Disfuncion contractil, dafio organelos
paclitaxel) sucelulares
Inhibidores de proteosomas 2-5% Interferencia con sistema de ubiquitinas
(bortezomib) llevando a acumulacién de proteinas
toxicas

Fuente: Hameau René, Gabrielli Luigi, Garrido Marcelo, Guzman Ana Maria,

Retamal Ignacio, Vacarezza Maria José et al. Cardiotoxicidad inducida por

tratamientos oncolégicos. Fundamentos para la implementacion de equipos
de Cardio-Oncologia. Rev. méd. Chile [Internet]. 2018 Ene [citado 2023 Mayo

03]; 146(1):

68-77.

Disponible en:

http://www.scielo.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0034-
8872018000100068&Ing=es.http://dx.doi.org/10.4067/s0034-

8872018000100068.

Mecanismos de cardiotoxicidad.

Dentro de los cardiotoxicos tipo | se destacan los antraciclicos.
Los antraciclicos son antibioticos antineoplasicos producidos por
Streptomyces peucetius (6). Estas drogas son responsables de

la forma mas conocida de cardiotoxicidad (figura 2) (7). Dentro
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de este grupo de medicamentos los de uso mas frecuente son la
doxorubicina, idarubicina y epirubicina. los cuales son parte de
los esquemas de tratamiento de linfomas, leucemias y cancer de
mama entre otros. Todos estos tienen como mecanismo de
accion basico el intercambio a nivel de ADN, el cual disminuye
la funcion de reparacion del mismo a nivel de la topoisomerasa

Il generando muerte celular.

En relacion a los efectos cardiovasculares de los mismos se
incluye la disfuncion ventricular izquierda e insuficiencia
cardiaca. El riesgo de desarrollar cardiotoxicidad, depende de
muchos factores, incluido la dosis acumulativa de antraciclina, la
radioterapia concomitante, la terapia cardiotoxica secuencial (es
decir, trastuzumab), la edad =60 afos, multiples factores de
riesgo cardiovascular y el deterioro cardiaco basal conocido (8).
Los mecanismos moleculares asociados con la cardiotoxicidad
inducida por antraciclina se explican por el deterioro de la
sintesis de proteinas, la inhibicion de la respuesta de reparacién
del ADN, la formacién de especies reactivas de oxigeno y la

desregulacion de la homeostasis del calcio (9).
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En la categoria de agentes alquilantes se encuentra la
ciclofosfamida, la cual no tiene una asociacion directamente
proporcional entre la dosis y la toxicidad, Se ha asociado con
una reduccion de la funcion cardiaca, derrame pericardico y
disminucion del voltaje electrocardiografico (10). Existen
determinados factores que incrementan el riesgo como el uso de
radioterapia previa, edad avanzada o reduccién de la funcién

sistolica ventricular izquierda previa a tratamiento.

Dentro de los anticuerpos monoclonales como los inhibidores del
receptor de factor de crecimiento epidérmico humano (HER 2)
utilizados principalmente en el tratamiento de cancer de mama,
generan disfuncion ventricular por si mismo o aumentan la
susceptibilidad a él mismo al asociarse con antraciclinas,
inhibiendo el crecimiento de cardiomiocitos y homeostasis.
Afectan la capacidad de los cardiomiocitos para responder
favorablemente a diferentes factores estresantes, lo que hace
gue las células sean mas susceptibles a la disfuncién o la muerte

(11).
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Los inhibidores de proteosomas usados como parte del
tratamiento del mieloma, interfieren con la accion del
proteosoma, generando un desbalance a nivel del sistema
ubiquitina-proteosoma el cual tiene un rol determinante en la
homeostasis vascular, permitiendo acumulacién de proteinas
disfuncionales, generando toxicidad a nivel cardiovascular
representada como hipertension arterial, disfuncion ventricular y
tromboembolismo  venoso  etc. Los antimetabolitos,
generalmente usados como tratamiento inicial en tumores
solidos (gastrointestinal, cuello, cabeza etc.), no existe un
mecanismo claro sino diversas teorias de lesion. Acumulacion
de metabolitos, la disfuncién global, formacion de trombos,
lesion autoinmune mediada del miocardio, el dafo endotelial y la
toxicidad directa de los cardiomiocitos (9). Dichos efectos
adversos se manifiestan como cardiopatia isquémica, arritmias,

muerte subita etc.

Los inhibidores de la tirosin quinasa, un medicamento aprobado
para el tratamiento de neoplasias hematoldgicas y solidas,

genera una activacion incrementada en la actividad de proteinas
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antiapoptoticas disminuyendo la expresion de las proapoptéticas
lo que genera una disfuncion mitocondrial y efectos
cardiotoxicos. La aparicion de edema y de insuficiencia cardiaca
manifiesta esta relacionada con la dosis y generalmente se
observa en hasta el 50-70% de los pacientes que reciben > 300

mg/dia (12).

Todo este nuevo desarrollo de diversos tratamientos ha
generado, una mayor afinidad por el estudio para un
reconocimiento de cardiotoxicidad asociada a todos los agentes
previamente comentados. Dicha deteccion conlleva a mejores
desenlaces en el tratamiento de los pacientes con cancer, y
reduccion de costos derivado de las complicaciones asociadas
al tratamiento ademas de una mejora en la sobrevida de los
mismos. El estudio de dicha toxicidad asociada ha permitido el
retiro de diversos tratamientos oncoldgicos asociados a una

toxicidad grave (12).
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Prevencion primaria de cardiotoxicidad.

Dentro de todo este campo de estudio, lo mas importante en
relacion a la disfuncion ventricular izquierda generada es
prevenir la aparicion de factores de riesgo asociados, utilizando
medidas de prevencion primaria como la reduccion de dosis o
uso de farmacos que detengan la disfuncion cardiovascular,
como el uso de beta bloqueadores como el carvedilol que tiene
gran capacidad antioxidante la cual protege contra la formacién
de EROS (Especies reactivas de oxigeno), disfuncion endotelial,
disfuncion mitocondrial, alteracion de la homeostasis del calcio y
apoptosis de cardiomiocitos lo que permite la mejoria de la
relajacion miocardica. Existen estudios en pacientes oncologicos
con esquemas de tratamiento con adriamicina y carvedilol en los
que se demostrd un efecto benéfico importante, consistente en
el mantenimiento de la funcion sistélica del ventriculo izquierdo
(13). Ademas, existe una revision sistematica la cual comprobo
un efecto cardioprotector, en la que se previene el remodelado

ventricular (14).
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El rol de los IECAS (Inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina) y/o ARA (Antagonista de receptores de
angiotensina) tiene un efecto protector importante, impiden el
dano de EROS, disminuyen el grado de fibrosis e inflamacion,
con un mecanismo similar a los beta bloqueadores en cuanto a
la regulacion de la homeostasis del calcio y mejora de la funcion
mitocondrial. Dentro de estos, el enalapril ha demostrado un
efecto benéfico en relacion a los efectos cardiovasculares,
preserva la funcion sistolica y diastélica en pacientes con cancer

tratados con antraciclinas (15).

Las estatinas tienen un mecanismo protector al impedir el dafno
ocasionado en el ADN por la accion de la topoisomerasa 2, de
igual manera aumenta dicho efecto por su accién
antiinflamatoria y antifibrotica que ha sido demostrado en
diversos estudios; en comparacion con el carvedilol, las ratas
pretratadas con rosuvastatina mostraron menos fibrosis del VI,
reduccién de la FEVI (Fraccion de eyeccion del ventriculo
izquierda) y elevacion de troponina después de 4 semanas de

cese de la doxorrubicina (16).
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Prevencion secundaria de cardiotoxicidad.

Como parte de la prevencion secundaria, se promueve la
deteccién de la cardiotoxicidad de manera subclinica previo a la
presentacion de la disfuncion ventricular izquierda, dicho
enfoque abarca novedosos métodos diagndsticos y terapéuticos
que previenen la disfuncion ventricular. En caso de ya estar

establecida permiten revertir la misma.

En cuanto al tratamiento preventivo existe evidencia a favor del
uso del enalapril, dentro del estudio clinico ICOS-ONE en el cual
se us6 como prevencion primaria enalapril, en un grupo se inicio
desde el inicio del tratamiento de quimioterapia y en el otro grupo
se inici6 el enalapril hasta que se tenia evidencia de elevacion
de troponinas, al final del estudio se demostré un efecto protector
del enalapril, independiente de su inicio, ello guiado por la
evidencia de dano miocardico evidenciado por troponinas, todo
lo anterior demostré ser una medida de prevencion secundaria

(17).
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Ademads existe evidencia clinica a favor del uso de sacubitril-
valsartan, se ha demostrado que en pacientes con disfuncion
ventricular izquierda secundaria a cardiotoxicidad dicha terapia
tiene un efecto, el cual permite revertir la misma. En un ensayo
clinico espanol en pacientes tratados con sacubitril-valsartan se
demostré la evidencia de la mejoria en cuanto a la disfuncion
ventricular, mejora de los parametros funcionales y estructurales
ecocardiograficos, los niveles de péptidos natriuréticos tipo Pro-
B N-terminal y el estado sintomatico en pacientes con disfuncién

ventricular asociado a cardiotoxicidad por quimioterapia (18).

Pero el mayor impacto en la supervivencia de dichos pacientes
se evidencia al establecer un diagndstico en una fase preclinica
de dicha enfermedad, teniendo para dicha finalidad un criterio en
su mayoria unificado. La mayoria de los estudios recomiendan
una estrecha monitorizaciéon mediante modalidades de imagen 'y

biomarcadores (19).
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Imagen multimodal en la cardiotoxicidad.

Dentro del diagnéstico en una fase preclinica cobran gran
relevancia distintas modalidades de imagen, gran parte de ellas
cuentan con suficiente evidencia cientifica en cuanto a la
toxicidad cardiovascular representada como disfuncion
ventricular. Las diversas modalidades tienen como finalidad
prevenir la morbimortalidad asociada a la enfermedad
cardiovascular permitiendo una terapia apropiada de tratamiento
contra el cancer, dentro de las mismas, el tipo de imagen a usar
depende de la disponibilidad y experiencia en el uso de las

mismas(19).

La resonancia magnética es la modalidad de eleccidén en cuanto
a la identificacibn de cambios estructurales y funcionales
secundarios a cardiotoxicidad, permitiendo identificar lesiones
tempranas a través de las caracteristicas tisulares, ademas
permite abordar diagndsticos diferenciales al investigar datos de
isquemia o enfermedad del pericardio, El grado de realce tardio
con gadolinio puede identificar a los pacientes con peor

prondstico, mientras que la fibrosis difusa en el mapeo T1 puede
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predecir la cardiotoxicidad tardia de la antraciclina (20). La
tomografia cardiaca permite complementar el protocolo
diagnostico en pacientes con sospecha de isquemia, masas
cardiacas o afeccién pericardica. La tomografia por emisién de
positrones evalua el metabolismo del miocardio y ayuda en la
deteccion temprana de inflamacion miocardica o dafio vascular

(20).

Ecocardiografia en la cardiotoxicidad.

La modalidad mas utilizada es la ecocardiografia transtoracica
(ETT) derivado de ser la de mayor disponibilidad y menor costo.
Cada una de las modalidades disponibles permite un
acercamiento en cuanto a la disfuncion ventricular relacionada a
la cardiotoxicidad. Dentro del ETT el modo bidimensional permite
la estimacion de la FEVI, la cual debe ser determinada en un eje
de 2 y 4 camaras, siendo el método de eleccién para la
determinacion de la misma el de Simpson, en el cual depende
de la obtencion adecuada de bordes endocardicos, asi como de
la posicion correcta de la imagen en la estimacion, teniendo una

variabilidad interobservador del 10%, dicho porcentaje es el
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punto de corte para definir la cardiotoxicidad (21). Por lo que
dicha modalidad pierde fiabilidad en el seguimiento de estos
pacientes y en caso de ser esta la unica modalidad disponible se
debe de mejorar la técnica de la misma. Ademas, se debe de dar
seguimiento a la funcion diastolica (21).
La modalidad 3D también se usa como método de referencia
para la valoracion de la funcion sistélica, dentro de este modo se
tiene que tener una adecuada optimizacion de imagenes de
acuerdo a los diversos consensos. De igual manera que en el
modo anterior se tiene que delimitar de manera adecuada el
borde endocardico para su procesamiento correcto. En la
actualidad la tecnologia de Ilos equipos permite un
procesamiento mas rapido y se optimiza por ende el tiempo,
limitante, que no se dispone de dichos equipos en la mayoria de
unidades hospitalarias(21).

Deformacién miocardica y (Strain Global Longitudinal)

SGL.
El strain es un indice adimensional de deformaciéon miocardica
ventricular total en un ciclo cardiaco (como porcentaje) (22). La

determinacion del mismo es por cambios en la frecuencia de
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onda de los tejidos miocardicos durante la contraccion,
determinando un porcentaje de cambio en la longitud del
miocardio en comparacién con su estado basal previo. El
speckle-tracking evalua la contractilidad del ventriculo izquierdo
mediante la deformaciéon o desplazamiento de cada fibra
muscular a nivel endocardico y epicardico. Para su valoracion es
necesario la captura y rastreo de puntos del ecocardiograma
bidimensional en las proyecciones del eje corto paraesternal y
apical a lo largo del ciclo cardiaco, generando vectores de
movimiento y curvas de deformacion (strain) (22).

Existen 3 tipos de deformacidn miocardica: circunferencial,
longitudinal y radial, estando presente todas en un ciclo cardiaco.
Dentro de esta, el strain global longitudinal (SGL) es el que tiene
mayor confiabilidad y clinicamente mayor importancia. El SGL
es una herramienta importante dentro del protocolo diagnéstico,
es un fuerte predictor de morbilidad y mortalidad cardiovascular
en varias enfermedades cardiacas, y parece ser un marcador
consistente de cardiotoxicidad (23). Existen estudios donde se
ha demostrado que el SGL reducido se asocia a eventos

cardiacos adversos (24). Por todo lo anterior se considera una
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herramienta importante dentro del abordaje ecocardiografico
cardio-oncoldgico (24).

Los valores normales del SGL son negativos por el acortamiento
en las fibras longitudinales y se reportan en porcentaje (%) al
representar ese cambio fraccional de la longitud de la fibra,
teniendo como valores estandarizados en la mayoria de la
literatura < 20 %, la mayoria de los consensos en cuanto a los
valores en cardiotoxicidad establece una reduccion porcentual
relativa en el SGL > 15% es muy probable que sea anormal,
mientras que < 8% parece no tener relevancia clinica (24).

Para evaluar esta modalidad de imagen, se obtienen
proyecciones de 2, 3 y 4 camaras enfocadas a VI obteniendo
una adecuada resolucion temporal y espacial, con imagenes en
40 y 90 fotogramas por segundo, frecuencia cardiacas en rangos
normales, ademas al igual que en las modalidades anteriores se
necesita una adecuada definicion del borde endocardico, el
registro electrocardiografico es fundamental en la técnica de
adquisidor y se debe obtener un registro de 3 a 5 ciclos cardiacos

para un adecuado analisis (24).
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En relacién al procesamiento de las mismas en algunos equipos
es automatico, pero el operador debe vigilar un adecuado
seguimiento de las marcas en el tejido, se debe verificar que no
esté incluido mas alla del anillo mitral y raiz aortica. Dicha
modalidad de imagen es parte fundamental del abordaje
diagnodstico de los pacientes con cardiotoxicidad al permitir un
diagnéstico temprano a diferencia de la FEVI ya que permite
diagnosticar una disfuncion subclinica, ademas de tener un
impacto prondéstico, marcando una diferencia en relacion a las
modalidades anteriormente mencionadas. Pero el principal
limitante radica en que el speckle-tracking requiere un equipo de
gama alta para tener acceso a dicha herramienta por lo cual en
México es una limitante en cuanto al diagnéstico temprano de
disfuncién subclinica en gran parte del pais en donde no se

cuenta con equipos acceso a dicho software (24).
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Antecedentes especificos.

En el 2017 Stephen J. Huang y cols, realizaron un estudio
“Acortamiento fraccional de la pared longitudinal: un indice de
modo M basado en la excursién sistolica del plano anular mitral
(MAPSE) que correlaciona y predice la tension longitudinal del
ventriculo izquierdo (LVLS) en pacientes de cuidados intensivos”
fue un estudio retrospectivo basado en el Laboratorio de
Ultrasonido Cardiovascular de la Unidad de Cuidados Intensivos
en un hospital terciario en Sydney desde junio de 2016 hasta
noviembre de 2016. De un total de 80 pacientes hospitalizados
en la unidad de cuidados intensivos. El objetivo era demostrar la
correlacion entre el MAPSE y el SGL como parametro de funcion
sistélica en pacientes hospitalizados en unidad de cuidados
intensivos. Los resultados obtenidos en este estudio fueron una
correlacion fuerte entre la fraccion de acortamiento en modo M,
MAPSE vy fraccion de acortamiento en modo bidimensional
(FAB) con el SGL con ( r = 0,852, 0,875 y 0,909,
respectivamente). de todos los parametro la fraccion de

acortamiento bidimensional fue el mejor predictor de SGL (SGL
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= 1,180 x FAB - 0,737, P <0,001).Se concluy6 que existe una
buen correlacion entre el MAPSE y el SGL como parametros de
funcidn sistdlica en pacientes en unidad de cuidados intensivos,

demostrando ser una medicién simple(25).

En el 2018 Asbjgrn Stgylen y cols, realizaron un estudio
“Relacion entre la excursion sistélica del plano anular mitral y la
tensién longitudinal global en sujetos normales: el estudio
HUNT” fue un estudio retrospectivo basado en la poblacion del
estudio HUNT 3 el cual incluia poblacién del condado de Nord-
Tregndelag en Noruega desde 2006 a 2008. Se incluy6 un total
de 1266 pacientes sanos los cuales se les excluye patologia
cardiaca. El objetivo era demostrar que el MAPSE y SGL tienen
menos variabilidad en adultos sanos, y proporcionar valores
normales especificos de edad y sexo para MAPSE en la
poblacion de sujetos sanos (del estudio HUNT). Los resultados
obtenidos en este estudio fueron una media de MAPSE de 1,58
(0,25) cm, MAPSEN 16,3 (2,4)% y GLS 16,7 (2,4)%; Solo hubo
correlaciones débil negativa entre MAPSE y ASC ( r = .17);

Ninguna relacién con el género. Aun no se confirmd la
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normalizacion del MAPSE o el SGL reduzca la variabilidad
biolégica ya que dicha viabilidad es la misma en todas las
medidas. Por lo que no se puede definir que el SGL sea un mejor

predictor que el MAPSE (26).

En el 2022 B Vallejo y cols, realizaron un estudio “Excursion
sistélica del plano anular mitral y deformacion longitudinal global
para la prediccion de cardiotoxicidad o insuficiencia cardiaca en
pacientes con linfoma tratados con quimioterapia basada en
antraciclinas” fue un estudio prospectivo basado en Mayo Clinic,
Rochester en EUA desde 2013 a 2021. Se incluyeron doscientos
sesenta y cuatro pacientes (81,2%) tenian linfoma no hodgkin
(LNH) y 61 (18,8%) linfoma hodking (LH). El objetivo era 1)
evaluar si el MAPSE y GLS pueden predecir el desarrollo de
cardiotoxicidad y/o insuficiencia cardiaca en pacientes con
linfoma tratados con antraciclinas y 2) evaluar su correlacién con
SGL y FE (Fraccidon de eyeccién). Los resultados obtenidos en
este estudio en cuanto a los grupos de LNH y LH fueron que
quince individuos (4,6%) y 21 individuos (6,4%) desarrollaron

cardiotoxicidad (CT) desde el inicio del tratamiento (T1) hasta 1
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ano de completarlo (T2) respectivamente. Nueve sujetos (2,8 %)
desarrollaron insuficiencia cardiaca (IC) en T1y 14 (4,3 %) en
T2. MAPSE en el inicio del diagndstico (TO) tuvo el area bajo la
curva (ABC) mas alta para predecir IC tanto en T1 (ABC=0,865,
corte 14,9, sensibilidad 100 %, especificidad 63 %, p=0,008)
como en T2 (ABC=0,757, corte 10,9, sensibilidad 67). %,
especificidad 93%, p=0,045). Esta misma variable en T1 predijo
IC en T2 con un ABC de 0,752 (punto de corte 11,4, sensibilidad
67%, especificidad 94%, p=0,004). Para la prediccién de CT en
T2, MAPSE en T1 tuvo un ABC de 0,738 (punto de corte 12,5,
sensibilidad 56 %, especificidad 85 %, p<0,0001). SGL en TO
predijo CT en T1 (ABC=0,657, punto de corte —19, sensibilidad
67 %, especificidad 63 %, p=0,012) y cuando se obtuvo en T1,
predijo CT en T2 (AUC=0,776, punto de corte — 17, sensibilidad
74%, especificidad 75%, p-valor <0,0001) . Correlacién de
Pearson entre MAPSE y GLS en TO (coeficiente —0.25, p=0.023)
en T1 (coeficiente —0.38, p<0.0001) en T2 (coeficiente —0.037,
p<0.0001) y MAPSE con EF en TO (coeficiente 0.33, p<0.0001)
=0,0002) en T1 (coeficiente 0,28, p<0,0001) y T2 (coeficiente

0,29, p<0,001). Se concluyé que el MAPSE medido en TO fue un
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muy buen predictor de IC en T1. La evaluacién de MAPSE o GLS

en TOy T1 fue capaz de predecir CT o IC. (27).

El objetivo general del estudio fue describir la correlacion entre la
excursion sistdlica del plano anular mitral y el strain global
longitudinal para valorar funciéon sistdlica en pacientes adultos

con linfoma.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El avance en el tratamiento de quimioterapia en pacientes
oncoldgicos ha implicado una mejoria en la supervivencia de los
pacientes, pero un mayor riesgo de cardiotoxicidad, siendo parte
importante la identificacion de dicha complicacion dentro de las
guias de cardio-oncologia (21). Por todo lo anterior el
seguimiento de dicha complicacion mediante analisis de SGL, es
de vital importancia, pero existe limitacion en el acceso de dicho
software en México.

Existen algunos registros que han demostrado la estimacion del
SGL mediante el MAPSE, de manera inicial dichos estudios se
realizaron en pacientes de UTI donde es dificil obtener el acceso
al mismo en el cual se demostrd correlacidon entre ambos
parametros (25), posteriormente existieron estudios en
pacientes sanos donde de igual manera se corroboro
asociacion, realizando un trabajo del impacto prondstico de
MAPSE en pacientes con linfoma y su correlacion con FEVI pero
en dicho estudio quedo la interrogante de la correlacion entre

SGL y MAPSE (27).
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En el Hospital de Especialidades IMSS Puebla, se atiende
una poblacion importante de pacientes oncolégicos con linfoma,
en el cual se tiene seguimiento por cardiotoxicidad, pero por
limitaciones de equipos de ecocardiografia con SGL se
disminuye la atencion de dichos pacientes por que se desconoce
de otros parametros que puedan ser una alternativa al SGL.

Por todo lo anterior y ante la evidencia cientifica de
parametros que permiten estimar de manera indirecta SGL se
realizara un estudio en el cual se busca valorar la correlacion
entre el SGL y MAPSE como parametro de funcion sistélica en
pacientes con linfoma para determinar si existe cardiotoxicidad
asociada a quimioterapia que puede poner en peligro su vida y
que requeriria valoraciéon por su servicio para cambio de

tratamiento y asi mejora del prondéstico.

PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢ Cual es la correlacion entre la excursion sistolica del plano
anular mitral y el strain global longitudinal para valorar funcion
sistolica en pacientes adultos con linfoma en el Hospital de

Especialidades Puebla?
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JUSTIFICACION.

En México una de las causas mas importantes de mortalidad es
el cancer. Con una mejoria en la supervivencia a través de los
afnos todo ello derivado de la introduccién de tratamiento con
quimioterapia como las atraciclinas entre otros antineoplasicos,
pero cabe destacar que del mismo tratamiento a pesar de una
mejoria en la supervivencia se ha asociado a efectos adversos
se ha asociado a dentro de ellos un incremento en la incidencia

de enfermedades cardiovasculares.

Es por todo esto que es importante el estudio de una rama de la
cardiologia la cual es la cardio-oncologia dentro de la cual se
han dado definiciones importantes en este marco de
investigacion como la cardiotoxicidad la cual se define por la
apariciéon de una disfuncién a nivel del musculo cardiaco
secundario a la exposicidon a un tratamiento antineoplasico,

pudiendo progresar a insuficiencia cardiaca.
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En base a lo anteriormente descrito es importante iniciar un
tratamiento de manera temprana para disminuir la incidencia de
este efecto, por lo cual un diagnéstico oportuno es necesario. En
este campo de la investigacion se ha generado evidencia a favor
del uso de los indices de deformacion miocardica dentro de
estos el strain miocardico entre otros, teniendo todos ellos un rol
importante al detectar la disfuncion sistélica subclinica en el
ventriculo izquierdo en pacientes con cancer con funcion
sistolica del ventriculo izquierdo (FEVI) preservada y permitir un

manejo en estadios precoces de la misma.

Pero el acceso a técnicas de deformacion miocardica en México
es limitado ya que es una herramienta con la cual se cuenta solo
con equipos de ecocardiografia de alta gama y con un coste
elevado. Dentro de este rubro de la deformacién miocardica
existe evidencia de otros parametros mas accesibles en los
cuales se ha documentado evidencia cientifica de su correlacién
en algunos escenarios clinicos con la deformacion miocardica,
tal es el caso de la relacion que existe entre el MAPSE y el SGL.

Teniendo como ventaja el MAPSE que para adquirirse no
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requiere de equipos de alta gama vy dificil acceso sino todo lo
contrario. El propdsito de este estudio es explorar la potencial
asociacion entre el MAPSE y SGL como parametro de funcion
sistolica en pacientes con linfoma y asi determinar Ila
cardiotoxicidad asociada a quimioterapia y realizar ajuste del
tratamiento para mejora de la calidad de vida, costos y

pronostico.
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MATERIAL Y METODOS

El estudio fue observacional, comparativo, retrospectivo,
recolectivo, unicéntrico y homodémico, realizado en el Hospital
de especialidades UMAE Puebla, entre los meses de agosto y
septiembre de 2023.

La poblacion fuente eran todos los pacientes adultos, mayores
de 18 afos afiliados al instituto mexicano del seguro social,
adscritos a la UMAE Hospital de Especialidades Puebla, en el
periodo comprendido entre el 1 de marzo del 2023 al 21 de
agosto del 2023, siendo unicamente elegibles los pacientes que
hubieran presentado el diagndstico de linfoma y que hubieran
iniciado tratamiento en la unidad con quimioterapia por parte de
el servicio de hematologia.

Los pacientes incluidos en el estudio presentaban las siguientes
caracteristicas: mayores de 18 afnos, ambos sexos, con
diagnostico de linfoma hodking y no hodking, asi como estar en
tratamiento con quimioterapia y que se les realiza un
ecocardiograma transtoracico, strain global longitudinal y
excursion sistolica anular mitral posterior a haber iniciado el

tratamiento con quimioterapia.
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Se excluyeron a aquellos pacientes con datos ecocardiograficos
incompletos o no localizables, paciente con enfermedad
cardiovasculares existente como antecedentes de cardiopatia
isquémica cronica, antecedente de un infarto al miocardio,
valvulopatia existente especialmente obstructiva (estenosis),
hipertension arterial primaria, alteracion de la conduccion o
alguna cardiopatia congénita existente, antecedente de
enfermedad pulmonar crénica, trastornos de la conduccion
eléctrica, pacientes con ventana acustica deficiente para
evaluacion por ecocardiograma transtoracico, diabetes mellitus
tipo 2 y pacientes sometidos a mastectomia, paciente con una
neoplasia distinta a un linfoma.

El muestreo de los pacientes se realizd de manera
deterministica, y el tamafno de la muestra se realiz6 a
conveniencia de los investigadores.

Respecto a los instrumentos y logistica utilizados durante el

estudio se encuentran:

-Recursos humanos: Investigador responsable, investigador

experto y tesista

42



-Recursos fisicos: 150 hojas con hojas de registro impresas,
equipo de computo, equipado con Microsoft Excel ® y Stadistical
Packages of Social Sciences ® (SPSS Statistics ®) version 25.0.
-Recursos financieros: recursos financieros por tesista

Por la naturaleza del estudio, no se realizaron técnicas,
procedimientos, ni intervenciones en los pacientes estudiados.
Previa autorizacion del estudio por parte del comité de
investigacion y ética de la UMAE Hospital de especialidades
Puebla IMSS, se procedid6 a analizar las bases de datos
relacionadas con “Linfoma” del servicio de hematologia y
ecocardiografia en el periodo sefalado, dentro de los que se
encontraban: documentos fisicos y digitales, censos de
pacientes, archivos de ingresos hospitalarios, expedientes
clinicos fisicos y digitales, para la obtencion de la informacion, la
cual se transcribio en las hojas de registro correspondiente (ver
anexo 1).

Los datos recabados en las hojas de registro fueron: nombre
completo del paciente, edad, sexo, peso, estatura, indice de
masa corporal, tensién arterial sistolica, tension arterial

diastdlica, frecuencia cardiaca, tipo de linfoma, tiempo de
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diagndstico, esquema de quimioterapia, fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo, strain global longitudinal, excursién sistolico
del plano anular mitral.

Una vez registrados estos datos de manera fisica, se creé una
base de datos en el programa Microsoft Excel ®, la cual luego
se usO para agregar los datos SPSS Statistics ® version 25.0,
con los datos anteriores se inicid el analisis de los datos
obtenidos.

El analisis de la informacion obtenida de los registros se realizd
con la previa exclusion y eliminacion de los pacientes, de
acuerdo a los criterios ya establecidos anteriormente. Se
clasificaron a los pacientes incluidos en dos grupos: pacientes
con linfoma hodking y linfoma no hodking. Se desarroll
estadistica descriptiva de las variables, estableciendo medias de
tendencia central y de dispersion, tanto de manera general como
por grupos. Para evaluar el objetivo general, se realizo
estadistica interferencial, se utiliz6 Shapiro-Wilkins para
determinar la normalidad de las muestras y para la evaluacion

de la correlacion se usé la prueba paramétrica de Pearson.
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El riesgo asignado para este estudio, por sus caracteristicas, fue
sin riesgo, por lo que no fue necesaria la elaboracion del
consentimiento informado (previa presentaciéon de carta de
extension de consentimiento informado, que se puede consultar
en el (anexo 5), ni de crear medidas para impedir y reducir los

riesgos en los pacientes de investigacion.

El estudio se considerd viable, sin tener conflicto de intereses
por cualquiera de los investigadores y se realizdé dentro del
marco ético apegado a las normas nacionales e internacionales
en materia de bioética e investigacion en salud, dentro de las
que se encuentran la declaracion de helsinski (1964), la ley
general de la salud en materia de investigacion clinica, la NOM-
012-SSA3-2012 que establece los criterios para la ejecucion de
proyectos de investigacion para la salud en los seres humanos.
Por otra parte, de acuerdo con los lineamientos internos
institucionales, se present6 al comité de investigacion y de ética
para su aprobacion. Finalmente, establece que la informacion

obtenida durante la investigacidon es de caracter confidencial y
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privada, en marco de la ley federal de proteccion de datos
personales en posesion de los particulares (2010).

Los objetivos especificos fueron: Identificar la edad de los
pacientes con linfoma. Determinar el género de los pacientes
con linfoma. Conocer el IMC de los pacientes con linfoma.
Describir la presion arterial diastolica y sistélica de los pacientes
con linfoma. Definir la frecuencia cardiaca de los pacientes con
linfoma. Identificar el tipo de linfoma de los pacientes. Determinar
el tiempo de diagnoéstico de los pacientes con linfoma. Identificar
el esquema de quimioterapia empleado en pacientes con
linfoma. Definir la excursion sistélica del plano anular mitral en
pacientes con linfoma. Valorar el strain global longitudinal en

pacientes con linfoma.
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Resultados

Del periodo del 1 de marzo al 31 de agosto del 2023, se encontrd
un registro de 50 pacientes, de los cuales 5 pacientes se
excluyen (por diagnosticé de una neoplasia distinta), y 1 paciente
se eliminé (por no contar con el registro completo), siendo
incluidos 44 pacientes. De estos 44 pacientes, 21 pacientes
tenian linfoma hodking y 23 pacientes tenian linfoma no hodking.
El 100 % de estos pacientes ya habia iniciado tratamiento con

quimioterapia con antraciclinas.

Figura 2. Diagrama de los pacientes que fueron incluidos.

5 pacientes se excluyeron 1 paciente se excluyo

21 pacientes con linfoma | 23 pacientes con linfoma no

hodking hodking
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Caracteristicas demograficas de los pacientes con linfoma

Genero

De acuerdo con el género de los pacientes estudiados con

linfoma , se encontré del género masculino 23 pacientes que

correspondio el 52.3% y el género femenino 21 pacientes que

correspondi6 el 47.7% (ver tabla 2 y gréafico 1).

Tabla 2. Distribucion por género de los pacientes estudiados

Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje | Porcentaje
valido acumulado
Masculino 23 52.3 60.9 60.9
Femenino 21 47.7 47.7 100
Total 44 100%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Grafico 1. Distribucion por género de los pacientes

B Masculino MFemenino

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Edad
La distribucion de la edad de los pacientes con linfoma, incluidos
fue entre los 25 y 56 anos, con media de 38.2 afnos, y una

desviacion estandar de + 9.34 anos (ver tabla 3 y grafico 2).
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Tabla 3. Variables demograficas estudiadas

Edad Peso IMC
Media 38.2 77.8 26
Mediana 39 78 27
Moda 39 75 28
Maximo 56 93 35
Minimo 25 64 22
Desviacion 9.3 7.5 2.8
estandar
Varianza 87.3 56.3 7.9

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Grafico 2. Edad de los pacientes estudiados

Frecuencia

<30 31-40 41-50 > 50
Edad (Agrupada)

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Peso e IMC
Respecto al peso, los pacientes estudiados presentaron un peso
promedio de 75.8 kg (64-93), con una desviacion estandar de +

7.5 kg. (ver tabla 3 y gréfico 3).

Grafico 3. Peso de los pacientes estudiados

Frecuencia

64 65 67 68 69 70 72 73 74 75 77 78 79 80 81 82 82 85 86 87 88 89 90 93

Peso

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
En relacion con el indice de masa corporal (IMC), se encontré
una media de 26 kg/m2 (22-35), con una desviacion estandar de

+ 2.8 kg/m2. (ver tabla 3 y grafico 4).
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Grafico 4. Distribucion de IMC de los pacientes estudiados

Frecuencia

22 23 24 24 25 26 27 28 30 30 32 35

Indice de Masa Corporal

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Al realizar la interpretacion del IMC, se encontré que el mayor
porcentaje lo presentaron los pacientes con sobrepeso
representando a 23 pacientes (52.3%), seguido por peso normal
con 25%, obesidad grado 1 con 20.5% de los pacientes,
obesidad grado 2 en 2.3 % de los pacientes estudiados (ver tabla

4 y grafico 5).
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Tabla 4. Interpretacién IMC de los pacientes estudiados

Frecuencia Porcentaje Porcentaje

valido
Normal 11 25.0 250 250
Sobrepeso 23 52.3 52.3 77.3
Obesidad 1 9 205 20.5 97.7
Obesidad 2 1 23 23 100.0
Total 44 100.0 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Grafico 5. Distribucion por Interpretacion de IMC de los

pacientes estudiados

3

0

Frecuencia

Mormal Sobrepeso Obesidad 1 Obesidad 2

Interpretacion IMC

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

53



TIPO DE NEOPLASIA DE LOS PACIENTES ESTUDIADOS

En el anadlisis de los casos de pacientes con linfoma, 21
pacientes (47.7%) presentaron linfoma Hodking, mientras que
los pacientes con linfoma no Hodking fueron 23 pacientes

(52.3%). (ver tabla 5 y grafico 6).

Tabla 5. Tipo de linfoma de los pacientes estudiados de los

pacientes estudiados

Frecuencia Porcentaje | Porcentaje | Porcentaje
valido acumulado
Linfoma Hodking 21 47.7 47.7 47.7
Linfoma no 23 52.3 52.3 100.0
Hodking
Total 44 100.0 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Grafico 6. Distribucion por tipo de linfoma de los pacientes

estudiados

Frecuencia

Linfoma Hodking Linforna no Hodking

Tipo de Linfoma

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

TIEMPO DE TRATAMIENTO CON QUIMIOTERAPIA DE LOS

PACIENTES ESTUDIADOS

De todos los pacientes con Linfoma, en relacién al intervalo de
tiempo del tratamiento se encontré una media de 7.7 meses, la

desviacion estandar fue de +. 2.9 meses (ver tabla 6 y grafico 7).
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Tabla 5. Tiempo de tratamiento con quimioterapia de los

pacientes estudiados

Tiempo de tratamiento

Media 7.70

Mediana 8.00

Maoda 102

Desv. Desviacion 2.945
Varianza 8.678

inimo 2

Maximo 12

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Grafico 6. Distribucion por tiempo de tratamiento con

quimioterapia de los pacientes estudiados

Frecuencia
w = o

o

2 3 4 5 G 7 g 9 10 " 12

Tiempo de tratamiento con quimioterapia

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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VARIABLES DE FUNCION SISTOLICA DEL VENTRICULO

IZQUIERDO DE LOS PACIENTES ESTUDIADOS

SGL
Al valorar la funcién sistélica por strain global longitudinal de los
pacientes, se demostré una media de -17.16 (-14.90 a -21.60),

con una desviacion estandar de + 1.2. (ver tabla 6 y grafico 7).

Tabla 6. Funcion sistolica por strain global longitudinal, fraccion
de eyeccion del ventriculo izquierdo, excursion sistélica del plano

anular mitral de los pacientes estudiados

FEVI SGL MAPSE
Media 4916 -17.1627 -16.8857
Mediana 4850 -17.1200 -17.1000
Moda 45 -19.00 -17.10
Desv. Desviacion 4518 1.28002 2.25401
Varianza 20416 1.638 5.081
Minimo 42 -21.60 -21.10
Maximo 62 -14.90 -13.20

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Grafico 7. Distribucién por funcion sistélica por strain global

longitudinal de los pacientes estudiados
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Strain Global Longitudinal

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Al describir la interpretacion del strain global longitudinal, se
observé que el mayor porcentaje lo presentan los pacientes con
funcion sistolica alterada representando a 34 pacientes (77.3%),
seguido por funcion sistélica conservada 22.7 % de los pacientes

estudiados (ver grafico 8).
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Tabla 7. Interpretacion SGL de los pacientes estudiados

Interpretacion del SGL

Forcentaje Parcentaje
Frecuencia  Porcentaje valido acumulado
Walido  Funcion sistolica 10 227 220 227
conservada
Funcion sistolica alterada 3 773 77.3 100.0
Total 44 1000 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Grafico 8. Distribucidn por Interpretacion del strain global

longitudinal de los pacientes estudiados

Frecuencia
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Interpretacion del SGL

Fuente: Hoja de recoleccién de datos
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FEVI
En relacion a la FEVI, los pacientes estudiados presentaron un
FEVI promedio de 49.16 % (42-62), con una desviacion estandar

de £ 4.5 %. (ver tabla 6 y grafico 9).

Gréfico 9. Distribucion por funciéon sistélica por FEVI de los

pacientes estudiados

Frecuencia

42 43 44 45 46 47 48 49 50 51 52 53 54 55 58 59 60 62
FEVI

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Al efectuar la interpretacion de la FEVI, se encontr6é que la mayor
parte de los pacientes presentaron FEVI ligeramente reducida
representando a 27 pacientes (61.4%), seguido por FEVI
conservada con 38.6% de los pacientes estudiados (ver tabla 8
y grafico 10).

Tabla 8. Interpretacion FEVI de los pacientes estudiados

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia  Porcentaje vélido acumulado
Vélido Conservada 17 386 386 386
Levemente reducida 27 614 614 100.0
Total 44 100.0 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Grafico 10. Distribucion por Interpretacion de la FEVI de los

pacientes estudiados
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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MAPSE
Por otra parte, en asociacion con el MAPSE, se determind una
media de -16.8 (-13.2 -21.1), con una desviacion estandar de *

2.2. (ver tabla 6 y grafico 11).

Grafico 11. Distribucién por funcion sistolica por MAPSE de los

pacientes estudiados

Frecuencia

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Al llevar a cabo la interpretacion del MAPSE, se encontré que la
mayor parte de los pacientes presentaron funcion sistélica
alterada representando a 28 pacientes (63.6%), seguido por
funcion sistdlica conservada con 36.4% de los pacientes

estudiados (ver tabla 9 y gréafico 12).

Tabla 9. Interpretacion MAPSE de los pacientes estudiados

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia  Porcentaje valido acumulado
Valido  Funcion sistolica 16 364 364 364
conservada
Funcion sistolica alterada 28 636 636 100.0
Total 44 100.0 100.0

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
Grafico 12. Distribucion por Interpretacion del MAPSE de los

pacientes estudiados

Frecuencia

Funcion sistolica conservada Funcion sistolica alterada

Interpretacion del MAPSE

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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CORRELACION DEL MAPSE Y EL SGL COMO PARAMETRO

DE FUNCION SISTOLICA DE LOS PACIENTES ESTUDIADOS
En cuanto a la evaluacion de la funcion sistolica al evaluar la
correlacion entre el MAPSE y la SGL se demostrd una relacion directa

positiva regular, determinando una r= .44 y p= .002 (ver tabla 10 y

grafico 13).

Tabla 10. La correlacion del MAPSE con el strain global

longitudinal de los pacientes estudiados

MAPSE SGL
MAFSE  Correlacion de Pearson 1 449"
Sig. (hilateral) ooz
I 44 44
SGL Correlacion de Pearson 449" 1
Sig. (hilateral) ooz

M 44 44

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Grafico 13. Distribucién de la correlacion del MAPSE con el

strain global longitudinal de los pacientes estudiados

R2 Lineal = 0.201
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Fuente: Hoja de recoleccion de datos

CORRELACION DEL MAPSE Y LA FEVI COMO PARAMETRO

DE FUNCION SISTOLICA DE LOS PACIENTES ESTUDIADOS
Al analizar la evaluacion de la funcién sistdlica y evaluar la correlacion
entre el MAPSE y la FEVI se observé una relacion inversa negativa

baja, determinando una r=-.48 y p= 0.001(ver tabla 11 y grafico 14).
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Tabla 11. La correlacion del MAPSE con el strain global

longitudinal de los pacientes estudiados

MAPSE FEWI
MAFSE  Caorrelacion de Pearsaon 1 -4817
Sig. (hilateral) om
I a4 44
FEVI Correlacidn de Pearson -481" 1
Sig. (hilateral) om
I 44 44

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Gréfico 14. Distribucion de la correlacién del MAPSE con el

strain global longitudinal de los pacientes estudiados
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7 Lineal = 0.231
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Discusion

Se realiz6 un estudio con un tamafo de muestra de 44 pacientes
con linfoma, 21 con linfoma hodking y 23 en linfoma no hodking.
Todos estos pacientes se incluyeron ya que cumplieron con los
criterios de inclusion. Una vez que se obtuvieron los resultados
se procedi6 a interpretar todas las variables estudiadas.

Con relacion al género se encontré un porcentaje del género
masculino de 52.3 % y del género femenino de 47.7 %. Similar
a los estudios de Neilan y cols en 2023 (28), que hubo
predominio en el género masculino del 53%, similar al estudio
de xue y cols en 2016 (29), que también demostré un predominio
en el género masculino del 52%. Estudio diferente de Dtugosz y
cols en 2018 (30), que predomin6 el género femenino. Los
resultados del estudio son debido a que la poblacién en este tipo
de enfermedad en relacién a el género es de predominio
masculino.

Con respecto a la edad en pacientes con linfoma, se encontro
con una media de 38.2 anos, y una desviacion estandar de *

9.34 anos. Diferente al estudio de Neilan y cols en 2023 (28),
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con una media de 50 afios. Los resultados de este estudio son
debido a que la edad que se reportd entra en el rango de
predominio del paciente.

Con respecto a los datos demograficos en pacientes con linfoma,
se encontré en cuanto a edad una media de 38.2 afnos, y una
desviacidon estandar de + 9.34 afos, en cuanto a el peso una
media de 75.8 kg (64-93), con una desviacion estandar de £ 7.5
kg. En cuanto a el IMC una media de 26 kg/m2 (22-35), con una
desviacion estandar de + 2.8 kg/m2, Se encontré un mayor
porcentaje en sobrepeso representando a 23 pacientes (52.3%),
seguido por peso normal con 25%, obesidad grado 1 con 20.5%
de los pacientes, obesidad grado 2 en 2.3. El estudio neilan y
cols en 2023 (28) refieren una edad media de 50 afos, el estudio
de xue y cols en 2016 (29) mostré un IMC con predominio de
peso normal, De acuerdo con los resultados del estudio, estos
son debido a que la poblacién de nuestro estudio el IMC tiende
a caer en sobrepeso y la media de edad reportada en la literatura
esta dentro del rango del linfoma.

En cuanto al tipo de neoplasia se encontré un predominio sobre

los pacientes con linfoma no hodking 21 pacientes (47.7%)
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presentaron linfoma Hodking, mientras que los pacientes con
linfoma no Hodking fueron 23 pacientes (52.3%). Similar al
estudio de Vallejo y cols en 2022 (27) en que predominé el
linfomma no hodking con (81.2 %) a diferencia del linfoma hodking
(18.8%). Los resultados del estudio son debido a que hay un
predominio de este subtipo de linfoma en la poblacion en
general.

Con respecto al tiempo de tratamiento de la neoplasia se
encontrd una media de 7.7 meses, la desviacion estandar fue de
*. 2.9 meses. No se encontraron estudios diferentes o similares
de estas variables. Los resultados son debido a que en el
tratamiento de quimioterapia en algunos pacientes se retrasaban
los tratamientos de los mismos o presentaban alguna otra
complicacién asociada al mismo.

Respecto a la funcién sistolica se encontr6 en el caso del SGL
una media de -17.16 (-14.90 a -21.60), con una desviacion
estandar de = 1.2. Similar al estudio de Vallejo y cols en 2022
(27) en que se observo un SGL -17. En asociaciéon con la FEVI
presentaron un FEVI promedio de 49.16 % (42-62), con una

desviacion estandar de + 4.5 %. Diferente al estudio de neilany
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cols en 2023 (28) que observaron una FEVI promedio de 46%.
En cuanto a el MAPSE se determiné una media de -16.8 (-13.2
-21.1), con una desviacion estandar de + 2.2. Diferente al estudio
de Vallejo y cols en 2022 (27) en que se observé un MAPSE de
14.9. Los resultados del estudio se debieron a que los pacientes
ya habian iniciado tratamiento con esquema de quimioterapia
desencadenando la cardiotoxicidad asociada a el mismo.

En cuanto a la correlacion entre el MAPSE y el SGL se demostro
una correlacion directa positiva regular. No se encontraron
estudios diferentes o similares de estas variables. Los resultados
son debido a que la alteracion de la funcion sistélica reflejada en
el SGL se puede estimar por medio del MAPSE lo cual existe
evidencia en otro tipo de pacientes y en estos pacientes se
observé una correlacion regular.

En cuanto a la correlacion entre el MAPSE y la FEVI se encontr6
una relacién inversa negativa baja. No se encontraron estudios
diferentes o similares de estas variables. Los resultados son
debido a que a pesar de que ambos estudios determinan funcion
sistolica la relacion que maneja cada variable con la funcion

sistolica es diferente, en el caso de la FEVI la disfuncién sistolica
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tiene una relacién directamente proporcional y en el caso del
SGL tiene una relacion inversamente proporcional, pero es
importante destacar que se determin6 una asociacion negativa
con regular asociacion.

Con estos resultados, cabe aclarar la importancia con que
cuenta este estudio. La mayor parte de la literatura en relacion
con el tema va dirigia hacia la evaluacion de la funcién sistdlica
con parametros como la FEVI y actualmente esta incrementando
el uso de técnicas relativamente novedosas como el SGL el cual
funciona como un parametro de mecanica ventricular y detecta
estadios mas tempranos de disfuncién sistélica, por lo que
permite iniciar un tratamiento en fases muy tempranas de la
cardiotoxicidad asociada a el tratamiento de quimioterapia en los
pacientes con linfoma.

El estudio demostr6 que existe una correlaciéon entre el MAPSE
y el SGL lo cual determina que se pueda realizar un diagnostico
en fases tempranas, en el caso del SGL en ocasiones se tiene
la limitante que es un parametro que requiere un equipo de
ecocardiografia de gama alta el cual en ocasiones limita el

acceso por lo que la demostracidon de la correlacién con el
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MAPSE determina que este parametro es de facil acceso en la
mayoria de los equipos de ecocardiografia incluso en equipos
de gama baja. Haria falta nuevos estudios para determinar la
correlacion en estas variables y su asociacion prondsticas de las
mismas para poder de esa forma estimar una evolucion de la
enfermedad del paciente.

A la par, otra interrogante de la investigacion seria determinar la
aplicabilidad del MAPSE como marcador de disfuncion sistolica
en otro tipo de pacientes ya que existen diversos pacientes en el
cual la disfuncién sistolica forma parte de las caracteristicas
basales de la patologia en cuestion por lo que se debe investigar
el resultado en otras enfermedades.

Una interrogante mas podria ser si de igual se puede determinar
la correlacion del MAPSE con otros parametros
ecocardiograficos que determinen disfuncién sistélica como la
distancia de separacion del punto E mitral al septo, el DP/DT
entre otros parametros ecocardiograficos como marcadores de

disfuncion sistolica temprana en esta y en otro tipo de patologias.
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Conclusiones

La edad media fue de 38 anos en los pacientes

estudiados con linfoma

El género que predominé en los pacientes con linfoma fue

el masculino en 52.3% y el femenino fue de 47.7%

En los pacientes con linfoma tuvieron un peso con una

media de 75.8 kg

Se obtuvo un IMC con una media de 26 kg/m2en los

pacientes con linfoma

En los pacientes estudiados con linfoma se encontré un

IMC con peso normal con 25%, obesidad grado 1 con

20.5% de los pacientes, obesidad grado 2 en 2.3 %
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De los pacientes con linfoma el 52.3% tenian el subtipo
linfoma no hodking y el 47.7% presentaron linfoma

Hodking.

En relacion a el intervalo de tratamiento con esquema de

quimioterapia la media fue de 7.7 meses

Respecto a los pacientes que se valoré la funcion sistolica
mediante SGL se encontré una media de -17.16 con una
tendencia a presentar funcion sistélica alterada en el

77.3%

En los pacientes con linfoma que se determind la funcion
sistolica mediante FEVI se encontré6 una media de
49.16% con un predominio de FEVI ligeramente reducida

del 61.4%

En el caso de la evaluacién de la funcion sistolica de

pacientes con linfoma mediante el MAPSE se encontrd
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una media de -16.8 con un predominio de funcion sistélica

alterada en el 63.6%

e Se determind que la evaluacion de la asociacion del
MAPSE como parametro de funcion sistolica respecto a
el SGL muestra una correlacién positiva regular en

pacientes con linfoma.

e Se demostrd que el analisis de la asociacion del MAPSE
como parametro de funcion sistolica respecto a la FEVI
muestra una correlacion negativa regular en pacientes

con linfoma.

El estudio auxilio a favorecer la evidencia que ya se presentaba
en determinados aspectos de tema, principalmente en cuanto la
valoracién de la funcion sistélica mediante el MAPSE, sin
embargo, complementamos el panorama ante la posibilidad de
la valoracion de la funcién de la funcién sistolica en un grupo
especifico de pacientes como los que tienen linfoma. Sin

embargo, la evidencia encontrada dentro de dicho estudio aun
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es limitada ya que falta estandarizar a diferentes grupos de
pacientes y determinar su asociacion con los diferentes estadios
de la enfermedad, por lo que se considera que dicha informacién
aun es limitada.

Respecto a la proyeccion local, y ante los resultados obtenidos,
podemos objetivar que, ante un paciente con diagndéstico de
linfoma, con previa instauracion con tratamiento de
quimioterapia, es posible determinar mediante el MAPSE la
funcion sistélica. Asimismo, seria recomendable generar un
protocolo interno de atencion de este tipo de pacientes, asi como
generar evidencia e informacion por parte del mismo hospital
respecto a su aplicabilidad en otros escenarios clinicos, y
difundir dichos resultados mediante los distintos medios de
informacion con los cuales se cuenta.

En relacién a la proyeccion nacional, con la evidencia obtenida
en el presente estudio, se hace un llamado a todas las
autoridades sanitarias competentes para generar el
fortalecimiento de las estrategias respecto a la cardiotoxicidad
asociada a tratamiento con quimioterapia en paciente con

linfoma para valorar la misma mediante herramientas distintas a
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la FEVI como el SGL y el MAPSE asi como derivar de manera
oportuna a los mismos con el fin de garantizar el mejor
tratamiento con el menor riesgo posible. Ya que, a pesar de las
medidas realizadas, seguimos observando una prescripcion
inadecuada del tratamiento de quimioterapia generando una
cardiotoxicidad asociada no solo por presion del paciente sino
de igual manera por las empresas que generan los diversos
esquemas de tratamiento con el fin de incrementar ganancias sin
tener en cuenta el efecto deletéreo que esto puede llegar a
generar para la salud publica.

Y finalmente, en el ambito internacional, requerimos mayores
estudios con el uso de la valoracion de la funcidon sistdlica
mediante el MASPE, que dicha herramienta puede llegar a ser
un parteaguas en el curso clinico de los mismos, no solo la
cardiotoxicidad asociada a quimioterapia sino en otras
patologias que dentro de su historia natural se genera disfuncion
sistolica. Actualmente dicha evidencia se enfoca solo en algunas
patologias, por lo que debemos ampliar la aplicabilidad de dicha
herramienta en otras enfermedades diversas ademas de otras

herramientas que son de un acceso mas facil y se pueden
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correlacionar lo que puede representar un efecto favorable en
relacion a las complicaciones que derivan en secuelas y muerte,
por lo que se hace la cordial invitacion a generar una evidencia

cientifica en pro de la medicina de prevencion.
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ANEXOS

Anexo 1

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL SERVICIO DE

CARDIOLOGIA UMAE HE CMN MAC

CORRELACION ENTRE LA EXCURSION SISTOLICA

DEL PLANO ANULAR MITRAL Y EL STRAIN GLOBAL

LONGITUDINAL EN PACIENTES ADULTOS CON LINFOMA

Fecha: Folio:
Nombre:

NSS: Edad: Sexo:
Femenino Masculino

Peso: Estatura: IMC:
TAS: TAD: FC:

Tipo de linfoma: Linfoma no hodking I:I Linfoma hodking I:I
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Tiempo de diagnostico:

Esquema de quimioterapia:

DATOS DEL ECOCARDIOGRAMA:

Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo:

Strain global longitudinal:

Excursion sistélica del plano anula mitral:
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Anexo 2

Variable Definicion conceptual Definicion operacional
Edad Lapso de tiempo que transcurre desde su | Lo especificado en la historia clinica del
nacimiento hasta la actual paciente
Género Conjunto de caracteristicas fisicas, De acuerdo a las caracteristicas del
mentales y de comportamiento definidas fenotipo.
por la sociedad que asigna a hombres y
mujeres.
Peso Fuerza que ejerce un cuerpo sobre un Son los kilogramos de la persona que se
punto de apoyo, originada por la accion incluye en el estudio
de la gravedad sobre la masa del cuerpo.
Estatura Distancia medida en una persona desde La medicion en centimetros de la persona
los pies a la cabeza. del estudio
Indice Medicion antropo- métrica relacionada El calculo resultante dividiendo los
de superficie | con el peso y la estatura. kilogramos de peso por el cuadrado de la
corporal. estatura en metros.
Linfoma Es un tipo de tumor maligno que afecta al | El tipo de cancer detectado en el estudio.
tejido linfatico y puede aparecer en
cualquier érgano
Tiempo de Lapso de tiempo desde la confirmacién El tiempo transcurrido desde la
diagnostico histopatologica del linfoma confirmacion del cancer hasta el momento
actual.
Fraccion de Porcentaje de sangre expulsada de un Funcion ventricular descrita durante la
eyeccion del ventriculo con cada latido valoracion.
\
MAPSE Medida para la valoracion indirecta de la Movimiento del anillo mitral encontrado
funcién ventricular izquierda durante la realizacion del ecocardiograma.
Strain global | Grado de deformacion que se genera en Deformaciéon miocardica descrita en %
longitudinal el ventriculo izquierdo durante la fase durante el ecocardiograma.

diastolica y sistdlica
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Anexo 5

10.2 SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO
INFORMADO

para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia
de investigacion en salud, solicito al Comite de Etica en Investigacion de
Instituto mexicano del seguro social coordinacion de unidad medica de
alta especialidad hospital de especialidades centro medico nacional
general de division “Manuel Avila Camacho” que apruebe la excepcion de
la carta de consentimiento informado debido a que el protocolo de
investigacion CORRELACION ENTRE LA EXCURSION SISTOLICA DEL
PLANO ANULAR MITRAL Y EL STRAIN GLOBAL LONGITUDINAL EN
PACIENTES ADULTOS CON LINFOMA, es una propuesta de investigacion
sin riesgo que implica la recoleccion de los siguientes datos ya contenidos
en los expedientes clinicos:

a) Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo.
b) MAPSE
d) Strain global longitudinal.

MANIFIESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS

En apego a las disposiciones legales de proteccion de datos personales,
me comprometo a recopilar solo la informacion que sea necesaria para la
investigacion y esté contenida en el expediente clinico y/o base de datos
disponible, asi como codificarla para imposibilitar la identificacion del
paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad de esta y no hacer
mal uso o compartirla con personas ajenas a este protocolo.

La informacion recabada sera utilizada exclusivamente para la realizacion
del protocolo CORRELACION ENTRE LA EXCURSION SISTOLICA DEL
PLANO ANULAR MITRAL Y EL STRAIN GLOBAL LONGITUDINAL EN
PACIENTES ADULTOS CON LINFOMA cuyo proposito es producto TESIS

Estando en conocimiento de gue en caso de no dar cumplimiento se
procedera acorde a las sanciones que procedan de conformidad con lo
dispuesto en las disposiciones legales en materia de investigacion en salud
vigentes y aplicables. ;

/

i
/
Atentamente
Nombre: Maria del Rayo Juahke tiesteban
Categoria contractua\: Medicp Q¢ bds
Investigador responsé{ile U

e
\ '
N
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