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ABREVIATURAS
Ai: atrio izquierdo
Ao: aorta
DT: Doppler tisular
HP: hipertensién pulmonar
TAPSE: excursion sistdlica del plano del anillo tricispide
VD: ventriculo derecho
VI: ventriculo izquierdo
VM: vélvula mitral

RESUMEN

La enfermedad mitral degenerativa crénica (EMCD) es la valvulopatia adquirida mds frecuente en perros
de raza pequefia y edad avanzada que es responsable de insuficiencia cardiaca congestiva. La ecocardiografia
es el método de eleccidn para efectuar el diagndstico, clasificar a los pacientes y monitorizar el tratamiento. El
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objetivo de este estudio es examinar la utilidad del Doppler pulsado del flujo transmitral y Doppler tisular para
evaluar la funcionalidad cardiaca en perros con enfermedad mitral degenerativa crénica en estadio C. Materia-
les y métodos: Se incluyeron en el estudio 5 perros con EMDC en estadio C y S perros sanos de edades y pesos
similares. Se seleccion6 de los historial clinico de cada perro los datos de la resefia y siguientes pardmetros
ecocardiogrificos: ratio Al/Ao, velocidades flujo transmitral (E, A y ratio E/A), velocidades del anillo mitral
(lateral y medial) y radial en eje corto mediante Doppler tisular (S, E”y A”), ratio E/E” y pardmetros de fun-
cionalidad del ventriculo derecho (excursion sist6lica del plano del anillo tricispide-TAPSE-, y Doppler tisular
del anillo tricispide lateral (S", E” y A”)). Resultados: once de los diecinueve pardmetros evaluados resultaron
diferentes de forma significativa entre animales sanos y enfermos: elevacion ratio AI/Ao, Vmax E, ratio E/A,
E’ en las tres regiones, S” (lateral y medial), ratio E/E”, E” y S” del ventriculo derecho. Conclusiones: la ele-
vacion de los pardmetros del Doppler tisular indica que la funcionalidad tanto del ventriculo izquierdo como
derecho esta mantenida en perros con EMCD estadio C estable. Estos perros presentan presiones de llenado del
ventriculo izquierdo muy elevadas (Vmax E; ratio E/A).

Palabras clave: Enfermedad mixomatosa de la vdlvula mitral, funcién sistélica, funcién diastélica, perro.

ABSTRACT

Myxomatous mitral valve disease (MMVD) is the most common acquired valvular disease in small breed
older dogs that is responsible for congestive heart failure Echocardiography is the method of choice to make
the diagnosis, classify patients, and monitor treatment. The aim of this study is to evaluate the value of pulsed
Doppler mitral flow and tissue Doppler to assess cardiac function in dogs with chronic degenerative mitral
disease, stage C. Material and methods: Five dogs with MMVD stage C and 5 healthy dogs of similar ages and
weights were included in the study. Data about dogs identification and the following echocardiographic para-
meters were included in the study: LA/Ao ratio, transmitral flow velocities (E, A and E/A ratio), mitral annulus
velocities (lateral and medial) and radial short-axis velocities by tissue Doppler (S",E” and A”), E/Aratio E” and
functionality parameters of the right ventricle (systolic excursion of the plane of the tricuspid annulus-TAPSE-,
and tissue Doppler of the lateral tricuspid annulus (S, E” and A”)). Results: eleven of the 19 parameters evalua-
ted were different from significantly between healthy and diseased animals: elevation of the AI/Ao ratio, Vmax
E, E/A ratio, E” in the three regions, S” (lateral and medial), E/E” ratio, E” and S” of the ventricle. Conclusions:
the elevation of tissue Doppler parameters indicates that the functionality of both the left and right ventricles is
maintained in dogs with stable MMVD stage C. These dogs present very high left ventricular filling pressures
(Vmax E and E/A ratio).

Keywords: Myxomatous mitral valve disease, echocardiographic parameters, systolic function, diastolic
function, dog.

INTRODUCCION la vélvula mitral, se considera que en un 30%

de los perros también se observan lesiones en la

La enfermedad degenerativa mitral créni-
ca (EMDC), también denominada enfermedad
créonica de valvulas atrioventriculares, endo-
cardiosis valvular o degeneraciéon mixomatosa
mitral, es la principal cardiopatia adquirida en
perros de raza pequefia y edad avanzada. Es
responsable de la mayor parte de los casos de
insuficiencia cardiaca congestiva y una de las
principales causas de muerte en esta especie.
Aunque la enfermedad afecta principalmente a

vélvula trictispide (Keene et al., 2019).

La causa concreta del desarrollo de la EMDC
no se ha determinado con exactitud. Se conoce
que la enfermedad afecta principalmente, pero
no exclusivamente, a razas de tamafio pequefio
tales como Chihuahua, Cocker Spaniel, Dachs-
hund, Yorkshire Terrier, Bichén Maltés, Cani-
che y Cavalier King Charles Spaniel (CKCS)
(Borgarelli et al., 2004). En CKCS y Teckel
se trata de una enfermedad familiar (genética)
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al igual que ocurre en pacientes humanos, y
en otras razas se han detectado ciertos compo-
nentes genéticos relacionados con la severidad
(Keene et al., 2019). En medicina humana se
ha asociado la enfermedad a diversos genes re-
lacionados con el factor de crecimiento tumoral
B (TFG-B). En el estudio realizado en perros
con 14 genes en 20 muestras, siendo 10 de estas
de CKCS, y las otras 10 de Dachshunds, no se
llegé a determinar la mutacién responsable de
los genes conocidos (Meurs et al., 2018). Las
investigaciones realizadas hasta ahora indican
que presenta una penetrancia variable y relacio-
nada con la edad y un modelo de heredabilidad
poligenético.

Actualmente se estd investigando la influen-
cia de diferentes sistemas neurohormonales en
el desarrollo de la EMDC tales como sistema
serotoninérgico (5-HT y 5-HIAA), el sistema
adrenérgico (adrenalina, noradrenalina y sus
metabolitos) y el sistema dopaminérgico (dopa-
mina y sus metabolitos) (Oyama, 2009).

Los cambios macroscdpicos observados en
perros con la EMDC se han descrito cldsica-
mente mediante una gradaciéon de 0 a 4 desde
normal (grado 0) a la forma mads severa (grado
4) (Whitney, 1974). En los primeros estadios
(grado 1) los cambios ocurren en la capa atrial
en forma de pequefios nédulos en el borde de
las hojas valvulares debido a transformacién
de células intersticiales; estos nédulos van au-
mentando de tamafio (grado 2) progresivamen-
te y contactando unos con otros (grado 3); en
el estadio mds avanzado (grado 4) se observa
engrosamiento de las cuerdas tendinosas y a
veces ruptura, y también engrosamiento severo
y abombamiento de las hojas.

Microscépicamente, el mayor cambio ob-
servado en estadios avanzados es una marcada
infiltracién de glicosaminoglicanos en la espon-
giosa que posteriormente afectard también a las
otras capas. Las fibras eldsticas se fragmentan
y se rompen, asi como las fibrillas de coldgeno.
Todos estos cambios afectan al aparato valvular
al completo (Aupperle & Disatian, 2012).

Los cambios degenerativos descritos ante-
riormente, afectan a la funcién valvular, pro-
duciendo una deficiencia en la coaptacién de
las valvas y el cierre valvular, generando una
insuficiencia valvular con regurgitacién del flu-
jo sanguineo desde el ventriculo hacia el atrio
correspondiente durante la sistole. En los es-
tadios iniciales de la enfermedad, el impacto
hemodindmico de la regurgitacion mitral no es
importante. Sin embargo, a medida que avan-
za la degeneracién mixomatosa se produce un
aumento de la precarga y aumento de las pre-
siones de llenado ventriculares que induce la re-
modelacion ventricular (hipertrofia excéntrica)
y dilatacién del atrio correspondiente (Nelson
Richard W. & Couto Guillermo, 2020). Este
remodelado es progresivo conforme avanza la
enfermedad, y la mayoria de los cambios ocu-
rren antes de que puedan detectarse los signos
clinicos (Dillon et al., 2012).

Aunque la funcién sistdlica y el volumen de
eyeccion se mantienen casi normales en etapas
preclinicas, se ha observado que los cardiomio-
citos presentan disfuncién sistdlica basada en
la contractilidad aislada de cada uno y los flu-
jos de calcio (Dillon et al., 2012). Esta funcién
sistdlica con la evolucién de la enfermedad co-
mienza a alterarse, pero en general el miocardio
es capaz de compensarla correctamente obser-
vando un estado hiperquinético del ventriculo
izquierdo (Abbot Jonathan, 2011).

En estadios avanzados de la enfermedad,
debido a la regurgitaciéon mitral severa y re-
ducida funcién ventricular se produce una cai-
da del gasto cardiaco que es detectada por los
receptores de presion tanto del seno carotideo
como renales. El resultado es la activacion de
los sistemas neurohormonales tales como el
simpdtico, renina-angiotensina-aldosterona y
arginina-vasopresina entre otros, con la consi-
guiente vasoconstriccién periférica, reduccién
en la eliminacién de sodio y agua, aumento de
la precarga de las cavidades derechas y pro-
duccién de los péptidos natriuréticos (ANP y
BNP). Estos mecanismos ayudan a mantener el
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gasto cardiaco y la presidn arterial a corto y me-
dio plazo, pero finalmente son los responsables
de los signos clinicos (Higgstrom. Jens, 2010;
Ljungvall & Haggstrom, 2021).

Los aumentos de presiéon en cavidades iz-
quierdas debidas a los cambios fisiopatoldgicos
de la enfermedad mitral pueden llevar al desa-
rrollo de hipertensién pulmonar post-capilar y
finalmente signos de fallo cardiaco congestivo
derecho (ascitis). Estudios en medicina humana
indican que, entre el 60-80% de los pacientes
con enfermedad cardiaca del lado izquierdo,
presentan HP. La prevalencia exacta en veteri-
naria es desconocida, aunque diversos estudios
indican que el 30-74% de los perros con EMDC
desarrolla HP (Kellihan & Stepien, 2012).

Los estudios epidemioldgicos indican que
la EMDC representa del 75-80% de las cardio-
patias que afectan a la especie canina siendo
las razas de pequefio tamafo las principalmen-
te afectadas (CKCS, Bichon Maltés, Caniche,
Yorkshire Terrier, Teckel y mestizos < de 15
Kg) y edad avanzada (excepto CKCS), por
encima de los 7 afios y que los machos es-
tdn especialmente predispuestos (Borgarelli et
al., 2004). Algunos perros de razas medianas
grandes también pueden padecer la enfermedad
(Boxer, Ddlmata, Pastor Alemédn). Un estudio
efectuado en centros de atencién primaria en
UK (111.000 perros) determiné la existencia
de una prevalencia elevada de soplos compati-
bles con EMDC y que los perros geridtricos de
tamafio pequefio a mediano estaban mds pre-
dispuestos al diagndstico de EMDC siendo el
62,2% machos (Mattin et al., 2015).

En los estadios iniciales de la enfermedad
los animales son asintométicos, pudiendo per-
manecer meses o afios. A medida que avanza la
enfermedad los perros manifiestan signos com-
patibles con insuficiencia cardiaca congestiva
izquierda: intolerancia al ejercicio, taquipnea,
distrés respiratorio, tos, ortopnea y cianosis. Si
se desarrolla HP los perros pueden presentar
insuficiencia cardiaca congestiva derecha (as-
citis), sincope y arritmias cardiacas. El sinco-

pe puede ser debido a taquiarritmias, mediado
neuralmente, durante la noche o secundario a
HP (Ljungvall & Higgstrom, 2021). En caso
de rotura de cuerdas tendinosas pueden apare-
cer signos de fallo cardiaco agudo tales como
distrés respiratorio severo (debido al edema
pulmonar agudo), hemoptisis y muerte stbita.
(Ware & Ward, 2020)

Lo mads caracteristico del examen fisico
es la auscultacién de un soplo que evoluciona
desde protosistélico, en los estadios iniciales, a
pansistdlico en fases mas avanzadas de la enfer-
medad, es decir, desde una intensidad 3-4/6 sin
frémito precordial a un grado 5-6/6 con frémito.
El punto de méaxima intensidad del soplo es
sobre el dpex izquierdo (5°-6° espacio intercos-
tal izquierdo) con irradiacién variable hacia el
hemitérax derecho. Si se afecta la vélvula tri-
cuspide o hay evolucién hacia HP se auscultara
también un soplo pansistdlico sobre el 4° espa-
cio intercostal derecho a la altura de la unién
costocondral (Ljungvall & Higgstrom, 2021).

En los estadios sintomaticos de la enfer-
medad se pueden detectar grados variables de
cianosis o palidez de mucosas, ascitis, pulso
femoral rdpido, débil e incluso irregular (indi-
cativo de arritmias cardiacas), crepitaciones a la
auscultacién pulmonar y alteraciones del ritmo
cardiaco (Ljungvall & Haggstrom, 2021).

La radiologia torédcica es uno de los exa-
menes complementarios fundamentales en la
evaluacion de pacientes con EMDC (Keene
et al, 2019). En los estadios iniciales no se
observan cambios relevantes; sin embargo,
a medida que evoluciona la enfermedad se
observa desplazamiento dorsal de la traquea,
compresion del bronquio principal izquier-
do, grados variables de congestién pulmonar,
edema intersticial o incluso alveolar y gra-
dos variables de incremento del tamafio de
la silueta de atrio y ventriculo izquierdos. El
edema pulmonar tiene una distribucidn tipica
en el perro a nivel perihiliar y en las zonas
dorsales de los l6bulos pulmonares caudales
(Ljungvall & Haggstrom, 2021).
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El electrocardiograma no es una técnica ni
sensible ni especifica para el diagndstico de la
EMDC, pero es imprescindible para tipificar
modificaciones del ritmo cardiaco detectadas
durante la auscultaciéon (Ljungvall & Higgs-
trom, 2021). La monitorizacién Holter en pe-
rros con EMDC ha puesto de manifiesto que la
frecuencia cardiaca era mds elevada y existen
mds arritmias ventriculares en los pacientes con
signos clinicos que en aquellos en estadio pre-
clinico; ademads, las arritmias supraventricula-
res estaban asociadas con la dilatacién del atrio
izquierdo (Crosara et al., 2010).

La ecocardiografia es la técnica no invasi-
va de eleccion para diagnosticar, estadificar y
monitorizar el tratamiento de los pacientes con
EMDC (Ljungvall & Higgstrom, 2021).

Mediante los modos 2D y M se visualizan
las lesiones valvulares mitrales, caracteriza-
das por engrosamiento tanto de las valvas
como de las cuerdas tendinosas, el prolapso
valvular y la rotura de cuerdas. Estas lesio-
nes pueden observarse también en la vdlvula
tricispide. La gravedad de las lesiones evolu-
ciona al progresar la enfermedad, el prolapso
aumenta con la severidad de la regurgitacion
mitral, y la rotura de cuerdas tendinosas estd
asociada a animales en estadios C y D (Chet-
boul & Tissier, 2012).

Los principales pardmetros ecocardiografi-
cos que tienen valor prondstico independiente y
permiten la evaluacién de la funcionalidad del
ventriculo izquierdo incluyen: ratio Al/Ao, di-
mensiones del VI tanto en sistole como didstole
y velocidades del flujo transmitral (Borgarelli
et al., 2008). En los estadios avanzados de la
enfermedad estas velocidades se incrementan
debido al aumento de presiones en el atrio iz-
quierdo (pico E>1,5m/s) y la precarga (Chet-
boul & Tissier, 2012).

Respecto a los patrones de llenado ventri-
culares pueden ser normales, relajacién anéma-
la (E/A<1), pseudonormal o en estadios muy
avanzados patrén restrictivo (E/A>2) (Chetboul
& Tissier, 2012).

Debido a la geometria del ventriculo dere-
cho su funcionalidad es dificil de determinar y
solamente el drea de las cavidades junto con la
excursion sistdlica del plano del anillo tricdspi-
deo se han venido utilizando tradicionalmente
(Vezzosi et al., 2018). Mas recientemente, se
estd estudiando si el Doppler tisular permite
evaluar la funcionalidad ventricular en perros
con EMDC ya que los cambios con esta tecno-
logia son més precoces que con los pardmetros
convencionales.

Mediante el Doppler tisular se evaldan las
velocidades del miocardio (sefiales de alta am-
plitud y baja velocidad) (Ho & Solomon, 2006),
siendo el modo pulsado el mds utilizado. Los
puntos de medida corresponden al movimiento
del anillo mitral lateral y medial en sistole (pico
S”) y en didstole (pico E” y A")(Ho & Solomon,
2006) y tricdspide (lateral). A partir de estos pa-
rdmetros y las relaciones entre ellos, podemos
estimar la funcidn sistdlica y diastdlica del VI
y del VD:

* Funcionalidad diast6lica VI (E mitral y

ratio E/E”) (Chetboul & Tissier, 2012)

¢ Funcionalidad sistélica VI (S’ mitral)

e Presion de llenado del VI (E/E”)

* Funcionalidad VD (E tricispide).(Ho

& Solomon, 2006; Waggoner & Bierig,
2001).

En animales con EMDC estos pardmetros
varfan con la evolucién de la enfermedad. En
general, el pico E” tanto lateral como medial
aumenta con el progreso de la enfermedad. El
pico S’ medido tanto en lateral como en medial
aumentan con la enfermedad. Las velocidades
determinadas en el anillo lateral son mayores
que las mediales para todos los picos. El ratio
E/E’” también se incrementa con el estadiaje de
la enfermedad. Los datos de la literatura so-
bre las velocidades radiales del ventriculo iz-
quierdo son escasos en perros (Baron Toaldo et
al., 2016; Ho & Solomon, 2006; Kim & Park,
2015; Tidholm et al., 2009).

Utilizando pardmetros clinicos, radiol6gicos
y ecocardiogréficos se clasifica la EMDC en 4
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estadios A, B, C y D segtn las dltimas guias del
ACVIM Consensus (Keene et al., 2019):

* Estadio A: perros con un alto riesgo de
sufrir la enfermedad, sin ninguna alte-
racién (machos, <15kg o razas como el
King Charles Spaniel Cavalier).

* Estadio B: incluye perros asintomdticos
con soplo de regurgitacion mitral de in-
tensidad 3/6, cambios morfolégicos en
la valvula pero que no hayan desarrolla-
do aun signos de fallo cardiaco. El esta-
dio B1 incluye perros que no presentan
cambios ecocardiograficos ni radiografi-
cos y estadio B2 siguen siendo animales
asintomdticos, pero con incremento del
tamafio cardiaco determinado mediante
ecocardiografia (ratio AI/Ao =1.6, dii-
metro interno del ventriculo izquierdo en
diastole normalizado =1.7) y radiologia
tordcica (tamafio cardiaco mediante el
método de escala vertebral, Buchanan
(2000) =10.6 unidades vertebrales).

* Estadio C: incluye perros sintomdticos
con episodio/s previo/s o actual/es de
fallo cardiaco congestivo, con soplo, le-
siones valvulares y aumento del tamafio
cardiaco segun lo indicado para el esta-
dio B2 (Keene et al., 2019).

e Estadio D: incluye perros sintomdticos
en estadios finales de enfermedad dege-
nerativa mitral cuyos sintomas clinicos
de fallo cardiaco son refractarios al tra-
tamiento estandar (Keene et al., 2019).

La hipétesis de este estudio es que los pe-

rros con EMDC en estadio C estable presentan
una adecuada funcién sistdlica.

Los objetivos que nos planteamos son los

siguientes:

* Objetivo general: Evaluar las diferencias
ecocardiogréficas entre el grupo de ani-
males sanos (control) y el grupo de ani-
males con EMDC en estadio C estable.

* Objetivos especificos:

1. Determinar las diferencias del ratio
Al/Ao y velocidades del flujo trans-

mitral entre perros sanos y enfermos.

2. Determinar mediante el Doppler ti-
sular las velocidades del anillo mi-
tral (sistolicas y diastdlicas) latera-
les, mediales y radiales (eje corto) en
ambos grupos de animales.

3. Determinar mediante el modo M la
excursion sistdlica del plano del ani-
llo trictdspideo y las velocidades del
Doppler tisular lateral del ventriculo
derecho

MATERIALES Y METODOS

En el estudio se ha incluido de forma re-
trospectiva la informacién de 5 perros sanos y
5 perros diagnosticados de EMDC estadio C,
extraidos de los casos del libro del servicio de
cardiorrespiratorio del Hospital Veterinario de
la Universidad de Murcia desde enero de 2021
hasta abril de 2022.

Los criterios de inclusién para el grupo de
perros enfermos fueron los siguientes: diagnos-
ticados de EMDC en estadio C estable y tener
examen fisico, radiolégico, analitico y ecocar-
diogréfico completo (Figuras 1 y 2). En cuanto
a la analitica sanguinea, debian de tener niveles
de creatinina <14 mg/dl, y urea <50 mg/dl.
Los criterios para determinar que los perros se
encontraban en estadio C estable fueron basa-
dos en el ACVIM Consensus Guidelines for the
Diagnosis and Treatment of Myxomatous Mi-
tral Valve Disease in Dogs. (Keene et al., 2019)

Para el grupo de perros control, los criterios
de inclusién fueron: animales de peso y edad
similar, que no presentaban enfermedades sis-
témicas ni cardiorrespiratorias. Se consideraron
sanos en base a la ausencia de antecedentes de
enfermedad, examen fisico, radiolégico, eco-
cardiogrifico y analitica sanguinea dentro de
los rangos de referencia.

De los historiales se incluyeron los siguien-
tes datos:

Pardmetros de identificacién del paciente:
raza, edad y sexo.
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Figura 1. Ecocardiogramas modo 2D, acceso paraesternal derecho de eje largo 4 cdmaras de un
perro normal (A) y un perro con EMDC (B). En B se observa una dilatacién importante de las ca-
vidades izquierdas, asi como engrosamiento marcado de ambos hojas de la valvula mitral (flecha).

VI, ventriculo izquierdo; Al, atrio izquierdo.
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Figura 2. Imigenes ecocardiograficas 2D, eje corto transadrtico, obtenidas mediante acceso pa-
raesternal derecho, correspondientes a un perro normal (A) y un perro con EMDC (B). En B se
observa que el ratio atrio izquierdo/aorta (Al/Ao) es muy elevado (Al/Ao= 2.8) en relacién al perro

normal (Al/Ao= 14).

Pardmetros examen fisico: peso corporal,
frecuencia cardiaca, tipo de soplo en los perros
enfermos y grado del mismo.

Pardmetros ecocardiogréficos: Al/Ao, E
m/s (VM), A m/s (VM), E/A (VM), TAPSE,
S” cm/s (VD), E” cm/s (DT) ventriculo dere-

cho (VD),A” cm/s (DT VD), S” cm/s (DT late-
ral), E” cm/s (DT lateral), A" cm/s (DT lateral),
S” cm/s (DT medial), E” cm/s (DT medial), A~
cm/s (DT medial), S” cm/s (DT eje corto), E”
cm/s (DT eje corto), A” cm/s (DT eje corto)
y E/E".
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Analisis estadistico

Previa evaluacién de las diferencias estadis-
ticamente significativas entre la poblacién sana
y enferma para cada uno de los pardmetros, se
us6 el test Shapiro-Wilk para evaluar la distri-
bucién de los datos.

Para aquellos datos que mostraron una dis-
tribucién normal, las posibles diferencias entre
ambas poblaciones se evaluaron mediante un
“Student’s t-test ©~ de medidas no pareadas de
dos colas, mientras que para aquellos que mos-
traron una distribucion no normal, se usé un test
Kolmogorov-Smirnov de medidas no pareadas.
Las gréficas de los pardmetros ecocardiogra-
ficos representan los valores medianos (linea
dentro de las cajas), percentiles 25-75% (cajas),
percentiles 5-95% (bigotes), y media (cruz den-
tro de las cajas).

Se considerd que los resultados son estadis-
ticamente significativos cuando muestran un P-

valor < 0,05. Los andlisis estadisticos y graficos
se llevaron a cabo con el programa Graph Pad
Prism 9 (GraphPad Software Inc., San Diego,
CA, USA).

RESULTADOS

Los perros sanos (grupo control) incluidos
en el estudio pertenecian a las siguientes razas:
mestizos (n=2), Bichén maltes (n=1), Pomera-
nia (n=1) y Chihuahua (n=1). Tres de los ani-
males eran hembras.

Los perros con EMDC pertenecian a las
razas: Bichon maltes (n=2), Pomerania (n=1),
Pinscher miniatura (n=1) y Teckel (n=1). Tres
de los animales eran machos.

Los datos correspondientes a edad y peso de
los perros se muestran en la tabla 1. No se han
obtenido diferencias estadisticamente significa-
tivas para estos dos pardmetros entre en perros
del grupo control y perros con EMDC (Figura 3).

Tabla 1. Datos correspondientes a la edad y el peso de los animales incluidos en el estudio. (media

+ desviacion estandar).

Sanos Enfermos P-valor
Edad (aiios) 10.4+2.7019 12+2.1213 0.3297
Peso (kg) 4.28+0.5215 5.31+3.6391 0.3968

Figura 3. Gréficas de caja correspondientes a las variables edad y peso.



AN. VET. (MURCIA) 37: 1-19 (2023). ECOCARDIOGRAFIA DOPPLER EN PERROS CON ENFERMEDAD MITRAL. GARCIA, V. ET AL 9

Todos los animales enfermos presentaban
un soplo pansistélico grado IV/VI, con punto
de méxima intensidad sobre el foco mitral.

Los datos correspondientes a frecuencia car-
diaca y pardmetros ecocardiogrificos se mues-
tran en la tabla 2. Once de las 19 variables es-
tudiadas mostraron diferencias estadisticamente
significativas entre perros sanos y enfermos (Fi-
guras 4 y 5). Se observa un aumento significa-
tivo en perros enfermos respecto a sanos en los
siguientes valores: Al/Ao, E m/s (VM), A m/s
(VM), E/A (), TAPSE, S” cn/s (DT VD), E’
cm/s (DT VD), A” cm/s (DT VD), S” cm/s (DT
lateral), E” cm/s (DT lateral), A” cm/s (DT late-
ral), S” cm/s (DT medial), E” cm/s (DT medial),

A’ cm/s (DT medial), S” cm/s (DT eje corto),
E” cm/s (DT eje corto), A" cm/s (DT eje corto)
y E/E” (Figuras 6,7 y 8).

DISCUSION

En este estudio se han evaluado diferentes
pardmetros ecocardiograficos mediante Doppler
pulsado, Doppler tisular pulsado y ecocardiogra-
fia bidimensional en perros con EMDC en esta-
dio C compardndolos con un grupo control de
perros sanos, con el objetivo de determinar las
posibles diferencias entre ambos grupos. Once de
las 19 variables estudiadas mostraron valores es-
tadisticamente significativos entre ambos grupos,

Tabla 2. Datos ecocardiograficos de los perros incluidos en el estudio (media + desviacién estandar).

Pardmetro Sanos Enfermos P-valor

FC Ipm 126.4+30.7457 136.2+13.0843 0.5388

AllAo 1.336+0.2235 2.274+0.3092 0.0079

E m/s (VM) 0.566+0.1488 1.558+0.1899 <0.0001

A mls (VM) 0.69+0.1986 0.876+0.2463 0.2252

E/A (VM) 0.912+0.4626 1.732+0.441 0,0209

S~ cmls (DT lateral) 7.386+0.3514 11.09+3.082 0.0282
E’ cm/s (DT lateral) 5.872+1.438 9.702+2.504 0.0233
A~ cml/s (DT lateral) 6.924+1.463 7.41+3.054 0.8730
Ratio E/IE” 9.786+1.953 16.71+£3.787 0.0109

S~ cm/s (DT medial) 6x1.21 9.544+1.544 0.0032
E’ cm/s (DT medial) 4.598+1.472 8.178+2.209 0.0196
A~ cm/s (DT medial) 5.526+0.8688 6.736x2.107 0.2855
S~ cml/s (DT eje corto) 6.228+1.871 6.502+1.278 0.7937
E” cm/s (DT eje corto) 4.498+1.726 7.31+0.837 0.0178
< A" cmls (DT eje corto) 6.52+2.089 4.522+1.418 0.1199
S”cmls (DT VD) 8.626+2.514 16.93+4.692 0.0126
E’” cm/s (DT VD) 6.148+0.9877 11.21+4.11 0.0495
A’ cml/s (DT VD) 8.628+2.66 10.61+4.692 0.2120
TAPSE 0.783+0.08228 1.094+0.3001 0.0794
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Figura 4. Gréficas de caja de los pardmetros ecocardiograficos estadisticamente significativos. El
digito entre cajas corresponde al valor de p.

Figura 5. Gréficas de caja de los parametros ecocardiograficos estadisticamente significativos. El
digito entre cajas corresponde al valor de p.
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especialmente el ratio Al/Ao, Vmax E, ratio E/A,
y pardmetros de Doppler tisular tanto del anillo
mitral como trictispide S”, E” y ratio E/E”.

Grupo control

Respecto a los datos obtenidos en el grupo
control, el ratio Al/Ao se encuentra por debajo
del limite de referencia <1,6 Keene et al (2019).
El pico de velocidad E (DP VM) se encuentra

dentro del rango 0,5-1 m/s (Ferndndez del Pala-
cio, 2019) y el ratio E/A es <1 a diferencia de lo
observado en otros estudios que rondaban entre
1,3-2 (Baron Toaldo et al., 2016b; Chetboul et al.,
2005; Fernandez del Palacio, 2019; Hori et al.,
2007; Teshima et al., 2005). Esto puede ser debido
a que en animales >6 afios el ratio E/A comienza
a disminuir pudiendo encontrar valores <1 debido
a una relajacién andmala del ventriculo izquierdo
(Schober & Luis Fuentes, 2001).

Figura 6. Doppler pulsado del flujo transmitral de un perro normal (A) y un perro con EMDC (B).
En B se observa que la velocidad del pico E estd muy incrementada (Vmax E= 1.5 m/sg) respecto

al perro normal (Vméx E= 0.8 m/sg).

Figura 7. Doppler tisular pulsado (DTP) de dos perros con EMDC. A: DTP lateral. B: DTP ven-

triculo derecho.
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Figura 8. Ecocardiogramas modo M de un perro normal (A) y uno con EMDC (B), obtenidos
mediante acceso paraesternal izquierdo apical mostrando el lugar de medida del desplazamiento
sistdlico del plano del anillo sistélico tricispideo (TAPSE). En el perro con EMDC se observa que

el TAPSE es mds alto que en el perro normal.

En cuanto a las velocidades determinadas en
el anillo mitral medial mediante Doppler tisular,
los picos S” y A” se encuentra entre los observa-
dos por otros autores S” 9,5-4,1 cm/s y A" 3.9-
7,7 cm/s (Baron Toaldo et al., 2016b; Fernandez
del Palacio, 2019; Teshima et al., 2005). El pico
E” es inferior al encontrado por otros autores
9,2+2 4 cm/s (Teshima et al., 2005), 7,3+1,58
cm/s (Baron Toaldo et al., 2016b) y 5,5+1,1
cm/s (Fernandez del Palacio, 2019).

Las velocidades obtenidas en el anillo late-
ral mitral mediante Doppler tisular son simila-
res respecto al pico S” con los publicados en la
literatura (Chetboul et al., 2005) 7,6+2,7 cm/s)
pero difieren en cuanto a los visto en los picos
E'yA’,E:74-103 cm/s y A”: 3,1-8,7 cm/s
(Baron Toaldo et al., 2016b; Chetboul et al.,
2005; Fernandez del Palacio, 2019; Hori et al.,
2007).

Sobre las velocidades sistélicas y diastéli-
cas del miocardio del ventriculo izquierdo en
perros sanos, todas difieren de lo observado en
otras publicaciones cuyo objetivo era describir
el movimiento radial del miocardio en animales
sanos S” (6+-1,01 cm/s- 6,4+1.4 cm/s) E” (8,1+-
1,82 cm/s-7,8+2,2 cm/s) y A” (3,5+-0,78 cm/s-

4,114 cm/s). El primero de ellos eran en 6
Beagle sanos, mientras que el otro fue realizado
en 100 perros sanos con un rango de edad desde
0,4-8,8 afios y un rango de peso desde 6-49 kg
(Chetboul et al., 2004, 2005).

Los valores pico de velocidad S” son meno-
res a los publicados en un estudio efectuado en
perros de raza muy pequefia (<4kg) y pequeiia
(4,1-8kg) (10,1£3,3 cm/s y 10,5+2,3 cm/s res-
pectivamente) (Morita et al., 2017). En cuanto
al pico E” y A" también se han encontrado valo-
res mayores a los obtenidos en el grupo control,
E": 9,5+2,18 cm/s y A”: 10,8+3,07 cm/s similar
a lo encontrado en otros estudios (Baron Toaldo
et al., 2016b).

Los picos de velocidad E” obtenidos en la
pared lateral son, en general, mayores a los
obtenidos en la pared medial, al igual mues-
tran otros estudios (Choi et al., 2013; Kadappu
& Thomas, 2015; Waggoner & Bierig, 2001;
Wang et al., 2003).

Las velocidades de desplazamiento longitu-
dinal de la pared posterior y lateral del VI son
mds altas en comparacién con los segmentos
septales o anteroseptales debido a que éstas ul-
timas estdn influenciadas por la motilidad del
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ventriculo derecho y tiene ademds preponderan-
cia de fibras miocdrdicas circulares.

En cuanto al TAPSE los resultados obteni-
dos se encontraban dentro del rango de perros
de 5 Kg descrito por Visser et al. (2018) osci-
lando entre 5,1-10,5 mm.

El ratio E/E” es mayor que el publicado
en otros estudios 7,0+0,6 y 7,4+1,83 de Baron
Toaldo et al., (2016b); Chetboul et al., (2005),
respectivamente.

Grupo perros enfermos

En este grupo, el ratio Al/Ao y el pico de
velocidad transmitral E, presentaron valores si-
milares a los publicados en los estudios previos.
(Baron Toaldo et al., 2016b; Borgarelli et al.,
2008; Mihara et al., 2021; Wolf et al., 2021),
Estos pardmetros presentan valor predictivo in-
dependiente para identificar perros con mayor
riesgo de muerte por causa cardiaca. A estas
conclusiones también se ha llegado en otros es-
tudios como (Sargent et al., 2015), siendo los
resultados del ratio AI/Ao de 1,6 (0,94-3.41)
y del pico E 1,05 (0,52-2,95) m/s. En el estu-
dio de Kim & Park (2015) se observé que los
perros con EMDC vy fallo cardiaco congestivo
tenian mayores valores del ratio AI/Ao, aunque
inferiores a los de este estudio.

Valores de ratio E/A>1 se han publicado en
estudios previos con perros en estadio C (Bagardi
et al., 2021; Chetboul & Tissier, 2012). En el es-
tudio de Morgan et al. (2020a) se determiné que
habia grandes aumentos del pico E y ratio E/A,
acompafiados de una disminucién de la onda A,
en aquellos animales con EMDC que presenta-
ban fallo cardiaco congestivo, con unos resultados
similares a los obtenidos en este estudio. Estos
valores de velocidades elevadas del pico E estin
relacionadas con el aumento de la precarga y las
velocidades de llenado del VI, debido a la reten-
cién de fluidos a nivel renal y a la regurgitacién
mitral (Ljungvall & Higgstrom, 2021).

El pico de velocidad S’, en el estudio de
Baron Toaldo et al. (2016b) realizado en perros

con EMDC en diferentes estadios, tomada tan-
to medial como lateral, aumentaba de manera
significativa conforme progresaba la enferme-
dad y con unos valores similares a los de este
trabajo. En la publicacién de Hori et al. (2007),
también se observé un aumento de la velocidad
del pico S” junto al aumento de la sobrecarga
de volumen, aunque sus valores eran inferiores
a los obtenidos por nosotros. Por otro lado, el
estudio Kim & Park, (2015) también muestra
un aumento de la velocidad, pero las diferencias
entre sanos y enfermos no fueron significativas.

En un estudio realizado en 7 perros Beagle
a los que se les provocaba una sobrecarga de
volumen mediante inyeccidn de Ringer Lactato
en la vena cefalica, se observaba un aumento
de la velocidad del pico E” mitral lateral debido
al incremento de la precarga en el minuto 60
de administracién (Hori et al., 2007). En la
investigacion de Baron Toaldo et al., (2016b)
la velocidad E” aumenté en perros con EMDC
B2, C y D con o sin HP respecto al grupo con-
trol, resultados que difieren de los hallados en
el presente estudio (E” lateral:11,6+2,92 cm/s,
E” medial: 11,0+2,64 cm/s). Por otro lado, en
medicina humana se ha descrito un aumento
paroxistico de la velocidad de movimiento del
anillo mitral durante la didstole pasiva en pa-
cientes con HP debido a un aumento de las pre-
siones de llenado del ventriculo izquierdo (Ohte
et al., 2002). También se ha visto una relacién
lineal entre el aumento del pico E” y el ratio E/
E” con el aumento de la presiéon media atrial en
perros con regurgitacion mitral aguda (Oyama
et al., 2004). Otro caso en el que se observé un
aumento significativo del pico E” lateral es en
el articulo de Kim & Park (2015), en perros en
fallo congestivo estadios C/D, aunque menores
a los encontrados en los perros de este estudio.

Al igual que se han encontrado aumentos
del pico E” en perros con EMDC, también se
han determinado disminuciones de forma sig-
nificativa en distintos estadios, lo que indicaba
que esos animales sufrian de disfuncién diasto-
lica siendo los resultados en los animales de los
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estadios 3 y 4 (clasificacion NYHA) E” lateral
6,7+-2,2 cm/s y E” lateral 6,7+-1 cm/s respec-
tivamente, en comparacién con los resultados
de los sanos que era de E” lateral 9,2+-2,4 cm/s
(Teshima et al., 2005).

Sobre el estudio Doppler tisular del miocar-
dio, en eje corto solo tienen relevancia signi-
ficativa estadisticamente el aumento de la ve-
locidad del pico E” respecto al grupo control.
Estos han sido publicados con anterioridad solo
en dos estudios, en perros con EMDC con y sin
fallo cardiaco, no obteniendo diferencias signi-
ficativa entre sanos, enfermos y enfermos con
fallo cardiaco congestivo. A excepcién del pico
sistolico los cuales eran similares, el resto de
los valores eran inferiores a los obtenidos en el
presente estudio (Kim & Park, 2015; Tidholm
et al., 2009).

Respecto al ratio E/E’, estudios previos han
observado un aumento en aquellos perros con
EMCD en congestivo (Kim & Park, 2015).
Ademads, se considera que el ratio aumenta con-
forme progresa la enfermedad (Teshima et al.,
2005). Sus resultados en perros clasificados en
los grupos 3 y 4 (NYHA) son similares a los
obtenidos en el presente estudio en perros en
estadio C. En los resultados de Baron Toaldo
et al., (2016b), similares a los observados, tam-
bién podemos comprobar que aumenta de ma-
nera significativa el ratio E/E” en los enfermos
respecto a los sanos, siendo el valor més alto
en aquellos que se encontraban en estadio C o
D. Ademis, en su estudio se observé que este
pardmetro podia actuar como predictor de HP
en animales con EMDC.

En el estudio de Kim & Park (2015) solo
se observaron diferencias significativas en el
pico A del flujo transmitral, mientras que en
los pardmetros del Doppler tisular A’ habia un
aumento del valor, pero no significativo. Segin
los resultados de Baron Toaldo et al., (2016b),
solo obtuvieron un aumento significativo res-
pecto al pico A y éste era mayor en los primeros
estadios B1 y B2, mientras que aquellos ani-
males que se encontraban en el estadio C o D

disminuian respecto a los sanos. En cuanto a los
datos recogidos por Morgan et al. (2020), ob-
servo una disminucién significativa en el pico
A en aquellos perros con EMDC que ademads
padecian de fallo cardiaco congestivo respecto
a aquellos con EMDC con enfermedad precli-
nica. En nuestro estudio no se observé ninguna
diferencia significativa en los picos Ay A”.

Los estudios de Doppler tisular referidos al
ventriculo derecho son escasos en la literatura.
Nuestros resultados son similares a los de Ba-
ron Toaldo et al. (2016b), consistentes en un au-
mento significativo para el pico E’ en perros en
estadio C o D frente a los sanos, y para el pico
A’ entre el perros en estadio B2 y los sanos. En
el estudio de Morita et al. (2022), incluyen el
pardmetro S” para valorar su potencial pronds-
tico en perros con EMCD y aunque obtienen
valores similares a los presentes en este estudio,
no encuentran diferencias significativas con su
grupo control.

Respecto a las funciones sistdlica y dias-
télica de los perros con EMDC, se encuen-
tran preservadas cuando se evalian mediante
pardmetros ecocardiogrificos convencionales.
Se considera que el Doppler tisular ofrece una
evaluacién mds objetiva de la funcién sistdlica
y diastdlica tanto del ventriculo izquierdo como
del derecho. La S’ lateral es mds sensible para
la deteccién temprana de disfuncién sist6lica
que la fraccién de eyeccion ya que la defor-
macién del eje mayor del VI y las velocidades
sistélicas son independientes de la precarga. En
este estudio el Doppler tisular ha demostrado
que la funcién sistdlica estd preservada en pe-
rros con EMDC en estadio C estable.

La evaluacién ecocardiogrifica tradicional
de la funcién diastdlica del ventriculo izquier-
do se basa en la evaluacion Doppler pulsado
del flujo sanguineo transmitral. Estas medicio-
nes son dificiles de interpretar debido a su de-
pendencia de las condiciones de la precarga.
Ademads, aunque en la disfuncién diastdlica
temprana los patrones de llenado transmitral se
vuelven anormales, por lo general revierten a
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un patrén pseudonormal normal con la disfun-
cion progresiva, dificiles de interpretar. En con-
traste, la velocidad diastdlica precoz miocardica
del anillo mitral (E’) es un indice de precarga
relativamente independiente de la relajacion
ventricular izquierda y del retroceso eldstico.
En perros con EMDC se ha puesto de mani-
fiesto que la velocidad E’ y el ratio E/E’ son
mds sensibles que el flujo transmitral para la
deteccion de la disfuncion diastdlica temprana
y especialmente el ratio E/E’ ha mostrado ser
un pardmetro independiente predictor del fallo
cardiaco congestivo(Kim & Park, 2015).

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacién de este estudio es
el reducido nimero de animales utilizados. Sin
embargo, dado que se trata de un estudio pre-
liminar, consideramos que los datos obtenidos
permiten sacar conclusiones al haber utilizado
perros sanos de edad y peso similares al grupo
de perros con EMDC.

CONCLUSIONES

Once de los 19 pardmetros estudiados, mos-
traron diferencias significativas entre los perros
sanos y los perros con EMDC en estadio C, a
pesar de los valores tan elevados del Al/Ao y
la Vmax E transmitral de los perros con EMDC
estaban estables clinicamente. Los perros enfer-
mos mantenfan tanto la funcién sistélica(pico
S”) como diastélica (pico E”) determinadas en
el anillo mitral (lateral y medial) respecto al
movimiento miocdrdico longitudinal. El pico
S’ determinado mediante Doppler tisular radial
es similar en perros enfermos y sanos por lo
que no parece un pardmetro ttil para evaluar la
funcionalidad sistélica del componente radial
miocdrdico. Tanto la funcién sistdlica como
diastdlica del ventriculo derecho es mantenida
en perros enfermos en base a los pardmetros S”
y E”. Por dltimo el pardmetro TAPSE no mostro
diferencias entre sanos y enfermos por lo que

no para util para evaluar la funcionalidad sist6-
lica del ventriculo derecho en perros enfermos.
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