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1. Resumen y palabras clave
INTRODUCCION

El implante transcatéter de prdtesis aortica (TAVI, por sus siglas en inglés) es una técnica que
nace como alternativa al tratamiento quirdrgico de la estenosis aortica, suponiendo un cambio de
paradigma en este &mbito. Si bien ha quedado evidenciada tanto su superioridad como su no
inferioridad en pacientes inoperables y de alto riesgo quirirgico respectivamente en términos de
mortalidad, el impacto que tiene sobre la funcidn ventricular derecha sigue requiriendo mayor estudio.
Esta funcion, evaluada mediante el TAPSE, la PAPs y la ratio entre ambos, parece tener grandes

implicaciones prondsticas en los pacientes.
HIPOTESIS DEL TRABAJO Y OBJETIVOS

Nos planteamos que la funcién del ventriculo derecho, valorada por ecocardiogama a traves
del acoplamiento ventriculo arterial derecho, puede mejorar tras el implante de TAVI. Para ello,
valoraremos la funcién del ventriculo derecho a través del TAPSE, PAPs y acoplamiento ventriculo
arterial derecho (TAPSE/PAPS) basal y tras el implante de TAVI.

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio unicéntrico, observacional y descriptivo realizado en los primeros 40
pacientes sometidos a TAVI en el Hospital Universitario Nuestra Sefiora de la Candelaria, cuyo
seguimiento se llevé a cabo entre los meses de abril de 2022 y febrero de 2023. Se evaluaron variables
demogréficas, clinicas y ecocardiograficas, estas Gltimas pre y post TAVI. Todos los pacientes
contaban con un estudio ecocardiogréafico basal previo al implante, y se les realiz6 otro al cabo de diez

dias.
RESULTADOS

A los diez dias desde el implante, se evidencid una mejoria del TAPSE de +1.925 mm y
mejora de la PAPs de -8.65 mmHg, con la consecuente mejora del AVAd (TAPSE/PAPS). Los datos
mostraron un aumento global medio de 0.22 mm/mmHg (p<0.001), a expensas de un descenso en la
PAPs de 37.9 mmHg a 29.2 mmHg (p<0.001) y de un aumento estadisticamente significativo del
TAPSE de 20.4 mm a 22.3 mm (p = 0.006).

CONCLUSIONES

El estudio concluye que una valoracion no invasiva de la funcién ventricular derecha es viable
en pacientes sometidos a TAVI, asi como que sus parametros mejoran significativamente al cabo de
diez dias del procedimiento en nuestra muestra. La evidencia actual sugiere que este hecho puede estar

fuertemente asociado a un mejor pronéstico, siendo necesarios mas trabajos en este sentido.
PALABRAS CLAVE

TAVI, ecocardiografia, ventriculo derecho, acoplamiento ventriculo-arterial derecho.



INTRODUCTION

Transcatheter aortic implant (TAVI) is a technique that is born as an alternative to surgical
treatment of aortic stenosis, assuming a paradigm shift in this area. Although both their superiority
and non-inferiority have been evidenced in inoperable patients and patients at high surgical risk
respectively in terms of mortality, the impact on right ventricular function continues to require further
study. This function, evaluated by TAPSE, PAPs and the ratio between both, seems to have great
prognostic implications in patients.

HYPOTHESIS AND OBJECTIVES

We proposed that the function of the right ventricle, evaluated by echocardiogam through the right
arterial ventricle coupling, may improve after TAVI implantation. To do this, we will evaluate the
function of the right ventricle through basal TAPSE, PAPs and right arterial ventricular coupling
(TAPSE/PAPs) and after TAVI implantation.

MATERIAL AND METHODS

This is a single-center, observational and descriptive study conducted in the first 40 patients who
underwent TAVI at the Hospital Universitario Nuestra Sefiora de la Candelaria, whose follow-up was
carried out between April 2022 and February 2023. Demographic, clinical and echocardiographic
variables were evaluated, the latter pre and post TAVI. All patients had a baseline echocardiographic
study prior to implantation, and another was performed after 10 days.
RESULTS

Ten days after implantation, TAPSE improved by +1,925 mm and PAPs improved by -8.65
mmHg, with consequent improvement in AVAd (TAPSE/PAPs). The data showed an overall average
increase of 0.22 mm/mmHg (p<0.001), at the expense of a decrease in PAPs from 37.9 mmHg to 29.2
mmHg (p<0.001) and a statistically significant increase in TAPSE from 20.4 mm to 22.3 mm (p =
0.006).

CONCLUSIONS

The study concluded that a non-invasive evaluation of right ventricular function is feasible in
patients undergoing TAVI, as well as that its parameters improve significantly after ten days of the
procedure in our sample. Current evidence suggests that this may be strongly associated with a better

prognosis, and more work is needed in this regard.
KEYWORDS

TAVI, echocardiography, right ventricle, right ventricular-arterial coupling.



2. Introduccidn

El implante de una de protesis aortica transcatéter (TAVI, por sus siglas en inglés)
es una técnica que surge hace 20 afios como alternativa al tratamiento mediante cirugia
de la estenosis adrtica (EA) severa para pacientes que se consideraban inoperables por su
elevado riesgo quirurgico. Sus buenos resultados en este tiempo han hecho que se
posicione actualmente como la técnica de eleccidn para los pacientes mayores de 75 afios

0 con riesgo quirurgico aumentado.

El estimulo que impulsa el nacimiento del concepto de la terapia transcatéter surge
principalmente de la necesidad de evitar las desventajas asociadas a la cirugia de
reemplazo valvular. En primer lugar, se encuentran las caracteristicas fuertemente
invasivas de esta intervencion, obligatoriamente vinculada a una esternotomia media y
circulacion extracorpdrea, que hacen de ella un proceso complejo, invasivo, y reservado
para pacientes con intermedio o0 bajo riesgo. Por otra parte, sus caracteristicas agresivas
y su lenta recuperacion la convierten en una opcion de generalmente menor preferencia
por parte de los pacientes, al tiempo que la terapia transcatéter llega a reducir los tiempos

de estancia hospitalaria y los costes sanitarios?.

El desarrollo del TAVI a lo largo de la ultima década ha permitido a este tipo de
pacientes beneficiarse no solo de la eliminacién de la estenosis valvular, sino de las
caracteristicas minimamente invasivas del procedimiento. El desarrollo de esta técnica ha
supuesto un cambio de paradigma en el tratamiento de la patologia valvular adrtica,
llegando ya a superar al nimero de cirugias abiertas en paises como Estados Unidos 2.
Estas razones han conducido al reconocimiento global del TAVI como una intervencion
de muy alto valor terapéutico, cuyo impacto se equipara al del stent intracoronario

desarrollado 40 afos antes.
2.1. Estenosis Adrtica

La EA es una patologia en la cual se produce un estrechamiento anormal del
orificio de la valvula adrtica, resultando en un aumento de las resistencias y dificultad de
paso del flujo sanguineo desde ventriculo izquierdo hacia la arteria aorta. Se trata de una
de la valvulopatia méas frecuente en los paises desarrollados, y la que con mayor
frecuencia requiere tratamiento®. Su prevalencia aumenta progresivamente con la edad,
tanto en hombres como en mujeres, de modo que los ultimos estudios ecocardiograficos

poblacionales la estiman entre el 1y 2% de la poblacion mayor de 65 afios, y el 12% en



las personas mayores de 75 #°. Entre estos Gltimos, el 3,4% la padece en su estadio grave®.
Ademas, dado el previsible envejecimiento de la poblacidn en paises desarrollados, en los
que la variante degenerativa es méas prevalente, multiples estudios han aproximado un
aumento de dos a tres veces su prevalencia* 7, lo cual remarca la importancia que tendra

esta valvulopatia en el futuro.

Las principales causas documentadas de estenosis aortica son, por orden de
frecuencia: la valvula tricispide con afectacidn degenerativa y calcificada, la
degeneracion precoz de véalvula 4ortica congénita bicuspide y enfermedad reumaética

cardiaca.

Una vez establecida la valvulopatia, se produce una obstruccion del tracto de
salida del ventriculo izquierdo (VI), cuya principal consecuencia es la formacién de un
gradiente de presion sistdlico entre esta camara y la aorta. Esto es debido a la pérdida de
eficiencia a la hora de transmitir la presion durante la contraccion cardiaca. En respuesta
aello, el VI se hipertrofia a medida que la obstruccién aumenta, lo cual inicialmente actla
como mecanismo compensatorio permitiendo mantener el gasto cardiaco durante afios a
pesar de existir un gran gradiente tensional. Sin embargo, la hipertrofia excesiva termina
por ser inapropiada al disminuir el volumen del ventriculo, limitar su capacidad diast6lica
y aumentar sus requerimientos de oxigeno, desencadenando finalmente disfuncién

sistélica.

Si se continua la progresion, apareceran manifestaciones clinicas entre las que
principalmente se encuentran la disnea de esfuerzo, angina, sincope e insuficiencia
cardiaca (IC)8. La disminucion de la tolerancia al esfuerzo puede ser consecuencia de la
disfuncion diastolica del VI, que provoca congestion pulmonar, o de una capacidad
limitada para mantener el gasto cardiaco. Estos sintomas frecuentemente son tardios y en
la actualidad se interviene antes de su aparicién. La angina se produce por un aumento de
la demanda de oxigeno por parte del miocardio hipertrofico. El sincope esta relacionado
con una disminucion de la perfusion cerebral en el esfuerzo ante la mencionada

incapacidad para mantener el gasto cardiaco.

La ecocardiografia es la prueba que constituye el abordaje estandar tanto para la
evaluacion como para el seguimiento y la seleccion de los pacientes con estenosis aortica.
Sus mediciones han sido validadas con respecto a la hemodinamica invasiva en términos
de capacidad prondstica®. La técnica permite la caracterizacion de la valvulopatia

obteniendo multiples medidas sobre la anatomia de la valvula, la gravedad de la



calcificacion, la funcién ventricular y la deteccion de otras valvulopatias asociadas. Los

valores que se emplean para su clasificacion son principalmente el area del orificio

aortico, la velocidad maxima del flujo aortico (Vmax), el gradiente de presion medio

(Gradmed) y el gradiente de presidn méximo (Gradmax). La Vmaxes posible medirla gracias

a la ecocardiografia Doppler, y el resto de valores se calculan mediante ecuaciones.

En funcion del grado de obstruccion y sus repercusiones hemodindmicas, puede
clasificarse en diferentes estadios. A pesar de que existen extensas clasificaciones que
afiaden la presencia o no de sintomatologia, ecocardiograficamente se evalGan los

siguientes:

e Leve. Calcificacion leve de la valva, ya sea bicuspide o tricuspide, con Vmax
entre 2y 2.9 m/s ; o Gradmed < 20 mmHg. El orificio aortico suele tener un
area de entre 1.5y 2 cm?,

e Moderada. Mismas condiciones que en la leve, con Vmax entre 3y 3.9 m/s ; 0
Gradmed entre 20 y 39 mmHg. El orificio adrtico suele tener un éarea de entre 1
y 1.5 cm?.

e Grave. Se aprecia una calcificacion grave de la valva con una abertura
severamente reducida. La Vmax €s >4 m/s ; 0 el Gradmed €s > 40 mmHg. El

area del orificio adrtico es <1 cm?.

El grado de estenosis asociado al inicio de los sintomas es variable entre diferentes
pacientes, y no existe ningun pardmetro que determine ese momento. Todo ello depende

de la respuesta del VI a la sobrecarga de presion y del estado hemodinamico individual.

Con respecto al tratamiento de la EA, no se ha demostrado que el tratamiento
médico tenga efecto sobre la progresion de la enfermedad’ 8 1°. Como medidas generales
se recomienda el tratamiento de la insuficiencia cardiaca y de la hipertension arterial en
aquellos pacientes que la asocien, asi como directrices de prevencion primaria y

secundaria dada la progresion de la patologia con la edad del paciente.

Por otra parte, la terapia de reemplazo valvular, consistente en la sustitucion o
implantacion de una protesis en lugar de la valvula nativa, esta indicada para los pacientes
con EA grave sintomética o con una fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI)
<50% 1213, Tras el reemplazo, la disnea de esfuerzo y la angina se alivian en la mayoria
de los pacientes, asi como también se ha observado una mejoria de la FEVI, tendencia al

retroceso de la hipertrofia del VI y ligera mejoria de la fibrosis miocardica'®.



Para llevar a cabo la terapia existen actualmente dos métodos: el reemplazo
valvular adrtico quirdrgico (SAVR, por sus siglas en inglés) y el TAVI. EI SAVR es una
técnica ampliamente desarrollada que ha disminuido progresivamente su
morbimortalidad durante méas de 50 afios, llegando a descender desde el 7.6% en 1999 al
4.2% en 2011 en pacientes mayores de 65 afios!® 16, Sin embargo, su principal limitacion
se encuentra en la necesidad de evaluar el riesgo quirargico del paciente, que en ocasiones
puede suponer su inoperabilidad. Es por este motivo que se han explorado otras técnicas

de abordaje, culminando en el nacimiento del TAVI.
2.2. Historia

Henning Andersen. El nacimiento de la idea

Si bien el primer SAVR fue realizado con éxito en 1960 empleando una véalvula
mecanica por Harken et. al'’, debemos remontarnos al afio 1989 para datar el comienzo
de la historia del TAVI. Es en esa fecha cuando el danés Henning Andersen, inspirado
por una conferencia sobre stents coronarios, ideo la posibilidad de insertar una valvula
biologica en un gran stent, con la intencion de implantarlo utilizando una técnica
expansible con baldn. De este modo, Andersen fabricd él mismo un stent de un diametro
de 30mm con materiales de ferreteria, y monto en su interior una valvula aortica porcina
que incorporé a un catéter con balén y un introductor (Fig. 1). Asi, la primera
implantacion se realizé el 1 de mayo de 1989 en un cerdo de 80kg, sin ningun tipo de
incidente.

“316 SL” 8-14 mm

41 Fr = 13.6 mm (OD)

Figura 1. Tomada de Jeagere et. al'®, muestra los prototipos de Henning Andersen.
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Sus trabajos posteriores le permitieron identificar complicaciones habituales tales
como la oclusién coronaria o la embolizacion de la valvula, y desarrollar técnicas para
evitarlas, descubriendo que detener el flujo sanguineo durante el implante impedia la
migracion de la vélvula, para lo que desarrolld6 un catéter con punta de balén que

bloqueaba el tronco pulmonar comun.

Tras sus grandes avances y la buena perspectiva que parecia plantear esta nueva
técnica, y habiendo practicado 41 implantaciones en cerdos, el cardidlogo danés
rdpidamente se dio cuenta de que su futuro desarrollo dependia del apoyo de una amplia
red de industria tecnoldgica, ingenieria y financiacion. Por ello, entre 1990 y 1993
Andersen presentd sus resultados a multiples e importantes sociedades y congresos
cardiologicos. Sin embargo, sus articulos globalmente recibieron poca atencion, en
algunas ocasiones llegando a ser rechazados por considerarlos de prioridad demasiado
baja para su publicacion. Del mismo modo, y aunque finalmente lograra realizar algunas
publicaciones!® 20, los principales referentes de la industria médica de aquel entonces
tampoco ofrecieron ningun interés. Sin poder seguir haciendo frente al coste de la patente,
Henning Andersen la vendié a una pequefia empresa bajo la promesa de desarrollar la

tecnologia.
Alain Cribier. El primer implante

Tras la venta de dicha patente, cobra importancia en el todavia naciente mundo
del TAVI el francés Alain Cribier, cardiélogo que habia sido pionero en el desarrollo de
la técnica de la valvuloplastia adrtica con balon (VAB) en 1985. Este procedimiento
consistia en la introduccién de un balon expansible en el seno de la valvula adrtica, cuyo
objetivo se limitaba a expandirla sin necesidad de reemplazarla. A pesar de haber
alcanzado una correcta viabilidad y seguridad inicial, asi como una mejoria de los
sintomas clinicos, la técnica fue abandonandose progresivamente debido a la escasa
duracion de sus beneficios, con un 80% de reestenosis en 1 afio, y su nulo impacto sobre

la supervivencia del paciente (NHLBI).

A pesar de ello, y lejos de abandonar esta via de abordaje, Cribier continud sus
investigaciones incluso conociendo el extendido desinterés de las empresas que,
analogamente a la experiencia de Andersen, le respondian que trabajaba en algo “ridiculo,
imposible e innecesario”. Utilizando los conocimientos que habia aprendido de la VAB,
sabia que un baldn expansible era lo suficientemente robusto como para romper una

valvula adrtica estendtica, e ided que podria aprovechar su calcificacion para ayudar a
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fijar el marco del implante. De esta manera, realiza su primer experimento en cadaver en
el afio 1994, empleando un stent disefiado junto al cirujano cardiaco Jean-Paul Bessou,
que en su configuracion plegada media 8 mm de grosor, permitiendo colocarlo a través

de la arteria femoral.
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Figura 2. Tomada de Jeagere et. al*8, muestra los experimentos en cadaveres de Alain Cribier

Durante el tiempo transcurrido entre 2000 y 2004 los experimentos de Cribier
contintian hasta que, finalmente, un paciente fue seleccionado como candidato para
realizar el primer implante in vivo. Se trataba de un hombre de 57 afios que, ademas de
sufrir estenosis adrtica severa, padecia una grave insuficiencia cardiaca con disfuncién
ventricular grave, siendo considerado inoperable y de muy mal pronostico. Ademas, habia
recibido un implante aorto-bifemoral fallido, lo cual impedia por completo el abordaje
transfemoral habitual para el cual estaba disefiado el sistema de valvula. A pesar de ello,
la intervencidon se completa con éxito el 16 de abril de 2002 por via anterégrado-
transeptal, siendo esta la fecha del primer TAVI de la historia. A partir de entonces,
numerosos estudios de viabilidad se ponen en marcha, permitiendo identificar
limitaciones y mejorias de la técnica tales como la estimulacion ventricular rapida durante
el momento de la implantacion o el desarrollo de diferentes didmetros protésicos para

evitar la regurgitacion paravalvular.

Los avances de Henning Andersen y Alain Cribier han conducido a una auténtica
revolucion en el tratamiento de la estenosis adrtica, permitiendo que pacientes de edad
muy avanzada o pluripatoldgicos se beneficien de un reemplazo valvular que de otra
manera seria inimaginable. En la actualidad se estima que son mas de 200.000 pacientes

los que se han de esta técnica, practicandose anualmente alrededor de 9.000
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intervenciones en Estados Unidos y 19.000 en todo el mundo. Sus excelentes resultados,
equiparables en supervivencia a los de la cirugia, han hecho del TAVI un procedimiento

de valor globalmente reconocido.
2.3. Procedimiento

El TAVI es una técnica que puede llevarse a cabo a través de mdltiples vias de
acceso tales como la femoral, subclavia, carotidea, transapical, transaortico, etc., siendo
generalmente de primera eleccion la via transfemoral, que es la que se elige habitualmente
en el centro donde se ha realizado este trabajo. Actualmente existen dos tipos de valvulas
disponibles en el mercado, las expandibles con balon y las autoexpandibles, cuyas
principales diferencias radican en el material de construccion del marco y en el método
empleado para expandirlas una vez situadas en su posicion. En el HUNSC se emplea la
valvula CoreValve EVOLUT PRO+® de Medtronic, de pericardio porcino en un marco
de nitinol, cuya principal ventaja es que permite su recapturacion y reposicionamiento en
el caso de que sea necesario, aunque ya haya sido expandida. Esta valvula se encuentra
disponible en cuatro tamafios diferentes tal y como se ilustra en la (Fig. 3), lo que permite
la eleccion de la talla ideal en funcion de las caracteristicas anatdbmicas observadas en el

estudio previo al procedimiento.

Patient Evaluation Criteria

Size 23 mm 26 mm 29 mm 34 mm
Annulus Diameter 18-20 mm 20-23 mm 23-26 mm 26-30 mm
Annulus Perimetert 56.5-62.8 mm 62.8-72.3 mm 72.3-81.7 mm 81.7-94.2 mm
Sinus of Valsalva Diameter {Mean) 225mm =27 mm 229 mm 231 mm
Sinus of Valsalva Height (Mean) 215mm =15mm 215 mm =16 mm

Oversizing Percentage

Figura 3. Muestra las caracteristicas de los diferentes tamafios disponibles de la valvula
EVOLUT PRO®.

El procedimiento se inicia con el paciente bajo anestesia general e intubacion
orotraqueal, para lo cual se cuenta con el apoyo del servicio de anestesiologia. El acceso
transfemoral percutaneo se realiza con control angiografico de forma general, y con apoyo

del Servicio Cirugia Vascular solo en aquellos pacientes que requieren un abordaje
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abierto del acceso. Para facilitar el implante de la protesis en su posicion anatémica
adecuada se realiza una sobreestimulacion a 180 latidos por minuto con un marcapasos
transitorio. Una vez completado el proceso se evalla el resultado del implante mediante
ecocardiografia transtoracica, que permite comprobar la posicion en la que queda ubicada
la protesis, la dinamica de los velos y la aparicion de complicaciones (insuficiencia

periprotésica, migracién del dispositivo o derrame pericardico).
2.4. Evidencia cientifica

Desde su nacimiento, multiples estudios se han centrado en comparar el TAVI con
el resto de opciones terapéuticas disponibles. EI primero de ellos, y uno de los mas
destacados, se trata de la serie PARTNER, una sucesién de estudios de tipo cohorte que
pretendia evaluar ambas opciones terapéuticas siguiendo diferentes criterios. Todos los
estudios de esta serie fueron realizados empleando la vélvula Edward Sapien®,

expandible con balén.

El primer estudio de dicha serie, el PARTNER 1, fue publicado en octubre de
2010 y estuvo dividido en dos cohortes determinadas por los criterios de seleccion de
pacientes para TAVI de aquel entonces, es decir, el riesgo quirdrgico alto?! (cohorte A) o

inoperable!! (cohorte B).
PARTNER 1B. Inoperabilidad

Se trata de un ensayo amplio y multicéntrico que reclut6 a pacientes con estenosis
adrtica severa considerados inoperables y los asignd aleatoriamente a TAVI o a
tratamiento de referencia (tratamiento médico o VAB). Contd con una n=358 pacientes,
los cuales fueron aleatorizados a razon de 1:1 entre ambas opciones terapéuticas, de modo
que se establecieron dos grupos de 179. El criterio de valoracion principal era la
mortalidad por todas las causas durante el estudio y la rehospitalizacion, y los criterios
secundarios fueron mortalidad cardiovascular, accidente cerebrovascular, clase funcional
NYHA y complicaciones vasculares. Solamente fueron incluidos pacientes intervenidos

por acceso transfemoral.

Los resultados de PARTNER 1B fueron realmente contundentes. El estudio
evidencid una tasa de muerte significativamente menor tanto a 1 como a 5 afios en el
TAVI frente al tratamiento de referencia. De este modo, para su criterio principal se

observo que:
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e Alafo

o La mortalidad por todas las causas ocurrio en 55 pacientes (30,7%) en el grupo
TAVI frente a 89 pacientes (50,7%) del grupo de tratamiento de referencia.
Diferencia absoluta del 20% (p<0,001).

o Para el criterio combinado de muerte y rehospitalizacion, se produjo en 76
pacientes (42,5%) en el TAVI frente a 126 pacientes (70,4%) en el tratamiento de
referencia (p<0,001)

e Abanos
o La mortalidad por todas las causas ocurrio en el 71,8% de los pacientes
sometidos a TAVI frente al 93,6% de los pacientes con el tratamiento de

referencia.

1009 93,6%

Tratamiento de referencia

80 ¢ 71,8%
2
2 TAVI
T 609 ;
2
Z
3 40 ®
e
a
20 ® 4 Razon de riesgo 0,50 (ICdel 95 %, 0,39-0,65)

P<0,0001 por prueba de rango logaritmico
o 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60
: . Tiempo (meses)
Num. enriesgo

Terapia 179 121 85 62 46 27 19 n n 9 3
estandar

TAVI 179 138 124 mo 101 89 81 72 63 53 35

0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60

Figura 4. Tomada de Leon et. al**, muestra la tasa de mortalidad por todas las causas a 5 afios

comparando el TAVI con el tratamiento de referencia.

Ademas de la evidente superioridad en referencia a la mortalidad, el estudio
también incluy6 una evaluacion de la calidad de vida a través del cuestionario KCCQ-OS
(Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire — Overall Summary), demostrando que los
pacientes sometidos a TAVI disfrutaron de mejoras significativas a 1, 6 y 12 meses

después del procedimiento con respecto a su estado al inicio del estucio (p<0,001).
PARTNER 1A. Alto Riesgo quirdrgico

En este caso, la cohorte estuvo constituida por una n=699 pacientes con estenosis
adrtica grave, alto riesgo quirdrgico y una clase funcional NYHA<I. En ellos se evaluo

la posibilidad del acceso transfemoral, dividiendo en dos subgrupos segin en los que

15



fuera viable proceder por este acceso, y los que debian ser intervenidos por via
transapical. A su vez, cada uno de los subgrupos se aleatoriz6 a razén de 1:1 para
intervenirse por cirugia o mediante TAVI. Sus criterios de valoracidn eran practicamente
idénticos a los del PARTNER 1B.

Los resultados de PARTNER 1A, segun su criterio principal, mostraron que la
mortalidad por todas las causas tanto a 1 aflo como a 5 afios fue similar en pacientes
sometidos a TAVI y a SAVR, quedando reflejada la no inferioridad del nuevo
procedimiento frente a la cirugia convencional. Sin embargo, la calidad de vida también
fue evaluada en el estudio empleando el mismo cuestionario mencionado anteriormente,
reflejando puntuaciones significativamente superiores en el grupo de pacientes TAVI que
fueron intervenidos por via transfemoral tanto a 1, como a 6 y 12 meses (p<0,001). La
rapida recuperacién del procedimiento transfemoral se asocié con beneficios a corto y
largo plazo. Por tanto, el hallazgo mas relevante del ensayo fue demostrar una no
inferioridad asociada a la mejoria significativa de la calidad de vida, siempre que fuese

posible emplear esta via de acceso.

100 &

80 @
P M 67,8%
% Razén de riesgo, 1,04 (IC del 95 %, 0,86-124) TAVI
ﬁ 6o ¢ p = 0,76 por prueba del orden logaritmico 62,4%
=
2 409 SAVR
a
20 &
| I |
o 12 24 36 48 60
NUm. enriesgo Tiempo (meses)
sAVR 351 236 210 174 131 64
TAVI 348 262 228 191 154 61
[ T [ I I
0 12 24 36 48 60

Figura 5. Tomada de Smith et. al?!, muestra la tasa de mortalidad a 5 afios comparando el TAVI

con la cirugia
CoreValve. Alto riesgo quirurgico

El estudio CoreValve US Pivotal Trial?? fue un trabajo multicéntrico, prospectivo,
aleatorizado y no ciego publicado en 2014 que comparé los resultados a 1 afio, y
posteriormente a 2, del TAVI con vélvula autoexpansible frente a cirugia de reemplazo
valvular en pacientes con estenosis adrtica grave y alto riesgo quirdrgico. El estudio

incluyd a 747 pacientes bajo los criterios de inclusién de padecer estenosis adrtica grave,
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tener una mortalidad quirtrgica calculada >15% pero con riesgo inferior al 50% de
morbimortalidad en los siguientes 30 dias, y una clase funcional NYHA > Il. De esta
muestra, 357 pacientes fueron sometidos a SAVR y 390 a TAVI, estableciendo como

criterio principal de comparacion la mortalidad total por cualquier causa.

Los resultados del estudio demostraron tanto la no inferioridad como la
superioridad del TAVI frente a la cirugia, con una tasa de mortalidad a 1 afio del 14,2%
frente al 19,1% respectivamente (p=0,04). Asimismo, la incidencia de accidente
cerebrovascular a 2 afos fue del 10,9% frente al 16,5% (p=0,05), y la de eventos cardio
o cerebrovasculares mayores del 29,7% frente al 38,6% (p=0,01). Los autores del estudio
determinaron que, en términos de supervivencia al afio, el TAVI era superior a la SAVR.
De esta manera, el CoreValve fue la primera publicacion en demostrar dicha superioridad

en pacientes de alto riesgo quirdrgico.

100+ 30
904 25 P=0.04 for superiority
80 20 Surgical replacement 19,'1

-

704
60+
504
40
30
20
104

Death from Any Cause (%)

Months

No. at Risk

TAVR 390 377 353 329
Surgical 357 341 297 274
replacement

Figura 6. Tomada de Adams et. al??, muestra la frecuencia acumulativa de muerte por cualquier

causa comparando el TAVI con la cirugia.
Evolucion de las indicaciones. PARTNER 2 y SURTAVI

Los buenos resultados reflejados en estos primeros estudios, asi como el
progresivo avance en la técnica de los operadores y la mejoria en los dispositivos
utilizados en el implante motivaron el disefio de nuevos estudios para la evaluacion del
TAVI frente a la cirugia en grupos de pacientes con un riesgo quirurgico cada vez inferior,
con la intencion de ampliar su espectro de indicaciones. Es asi como nacen los estudios
PARTNER 2 y SURTAVI, que compararon ambos procedimientos en grupos de riesgo

intermedio.
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El PARTNER 22 fue un estudio aleatorizado y multicéntrico que compar6
eficacia y seguridad entre TAVI y SAVR con el uso de una prétesis expansible con bal6n
de segunda generacion (Sapien XT). Sus autores concluyeron que, en centros con
experiencia y dispositivos de segunda generacion, el TAVI no fue inferior al SAVR para

su objetivo combinado de muerte por cualquier causa y ACV discapacitante en 2 afios.

El estudio SURTAVI? (Surgical or Transcatheter Aortic Valve Replacement in
Intermediate Risk Patients) tuvo unas caracteristicas muy similares al PARTNER 2,
comparando la eficacia y seguridad a 2 afios del TAVI frente a la SAVR, aunque esta vez
en procedimientos en los que se emplearon valvulas autoexpansibles (CoreValve y
Evolute R). El estudio concluyd que, en pacientes con estenosis adrtica grave y riesgo
quirurgico intermedio, el tratamiento con proétesis autoexpasible no fue inferior a la

ciugia.
El futuro. Bajo riesgo y durabilidad de la valvula

Los resultados razonablemente favorables expuestos en los estudios anteriores, asi
como los de muchos otros, han evidenciado que el implante transcatéter de valvula aortica
es una alternativa segura y eficaz a la cirugia en pacientes de alto riesgo, asi como la
mejor opcidn terapéutica para pacientes inoperables. Tal es asi que el gran impacto de
esta técnica en la practica médica ha sido reconocido globalmente por maultiples
instituciones, siendo aprobada en 2011 la prétesis balon expansible Edwards Sapien por
la Food and Drug Administration (FDA), y en 2014 la protesis autoexpansible CoreValve.
Ademas, en 2017 la American Heart Assosiation establecio en sus guias la indicacién de
clase la la terapia transcatéter para pacientes con riesgo prohibitivo, y la clase lla para
pacientes de alto riesgo, mientras que la European Society of Cardiologystablece la
indicacion de clase | para este Gltimo grupo. De esta manera, el TAVI ha llegado a
consolidarse como un pilar fundamental del tratamiento de la estenosis aortica,
cambiando el paradigma de esta patologia para aquellos pacientes que no pueden

someterse a una cirugia.

Sin embargo, la ampliacion de este espectro de indicaciones continda siendo una
cuestion en revision, de manera que su uso cada vez més extendido requiere evidencia
cientifica que lo justifique. Si bien se han llevado a cabo estudios que han demostrado la
no inferioridad del TAVI en grupos de pacientes de bajo riesgo quirdrgico (PARTNER 3
y EVOLUTE), sus disefios presentan limitaciones tales como que los resultados solo

pueden aplicarse a pacientes con caracteristicas demasiado similares a los que fueron
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incluidos en esas cohortes. Todavia quedan aspectos por resolver para que la técnica
pueda extenderse en pacientes jovenes o de bajo riesgo como son asegurar la durabilidad
de la protesis, facilitar el acceso a las arterias coronarias o individualizar como realizar

un nuevo procedimiento en los pacientes que lo requieran.

Como se comentaba, otro aspecto que sigue siendo una incognita es la durabilidad
de las protesis percutdneas. Una consecuencia de las indicaciones actuales de las
principales guias es que la mayoria de los implantes se realizan en pacientes de edad
avanzada con elevada mortalidad a corto y medio plazo, lo cual limita la capacidad de
estudio del deterioro funcional de la prétesis. Las valvulas bioldgicas convencionales
empleadas en cirugia se han estudiado en millones de pacientes con seguimientos
superiores a 30 afios, pero a pesar de estar fabricadas a partir del mismo material, sus
resultados no son extrapolables a las empleadas en el TAVI dadas las diferencias en su
estructura y método de implante. Existe un estudio publicado en 2019 en el American
Journal of Cardiology que observo el seguimiento a 5-10 afios de algunas valvulas
empleadas en TAVI, mostrando que el 91% de las protesis carecian de deterioro
estructural, el 8,7% deterioro moderado y menos del 1% deterioro severo®®. En pacientes
de bajo riesgo, se han presentado los resultados del estudio NOTION a 8 afios, en el que
se observo que el objetivo primario de mortalidad por cualquier causa, ictus e infarto fue
similar en el grupo de TAV1 y el de cirugia. Ademas, se mostrd que el riesgo de deterioro

estructural de la prétesis fue menor en el grupo de TAVIZ,
2.5. Indicaciones actuales

Las guias terapéuticas de las principales asociaciones cardioldgicas establecen
amplios protocolos para el manejo del paciente con estenosis aortica grave sintomatica o
con FEVI < 50%. En este contexto, las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia®®

sobre patologia valvular publicadas en 2021 recomiendan los siguientes supuestos:

e Los pacientes de edad <75 afios que sean de bajo riesgo quirurgico (EuroSCORE Il <
4%) o no abordables por via transfemoral y operables, deben ser sometidos a cirugia.
e Los pacientes de edad >75 afios considerados inoperables o de riesgo alto
(EuroSCORE Il > 8%), y abordables por via transfemoral, deben someterse a TAVI.
e EIl resto de pacientes en un umbral intermedio entre ambas situaciones puede

someterse tanto a SAVR como a TAVI, siendo necesaria una individualizacién de
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cada caso para determinar qué procedimiento es idoneo segun caracteristicas clinicas,

anatémicas o de procedimiento en cada centro.

Patients < 75 years at Patients > 75 years
low-risk for SAVR OR
(STS-PROM/ Unsuitable/High risk
EuroSCORE Il < 4%)* All other patients for SAVR (STS-PROM/
OR EuroSCORE Il > 8%)*
Unsuitable for TF TAVI AND
and operable Suitable for TF TAVI
SAVR'
SAVR! or TAVI

TAVI'

Figura 7. Tomada de las guias de la Sociedad Europea de Cardologia'®. Esquema de seleccién de

pacientes para terapia de reemplazo valvular

De acuerdo con lo estipulado en dicha guia, el Hospital Universitario Nuestra Sefiora
de la Candelaria (HUNSC), centro en el que se ha realizado este trabajo, sigue

actualmente las siguientes indicaciones:

e Todos los pacientes deben ser previamente evaluados por el Heat Team. La gestion
de los pacientes se basa en un enfoque de toma de decisiones compartido, centrado en
una comprension completa de la relacion riesgo-beneficio de las diferentes estrategias
de tratamiento y la integracion de preferencias y valores del paciente. Estad formado
por el cardidlogo clinico responsable del paciente, un cardiélogo intervencionista, un
cardidlogo especialista en imagen, cirujano cardiaco, cirujano vascular, anestesista y

geriatra.
e Candidatos a TAVI en estenosis aortica grave sintomatica:
o Edad > 75 afos, 0;

o Pacientes considerados no operables debido a la presencia de comorbilidades,
fragilidad o contraindicaciones técnicas (aorta en porcelana, deformidad toracica,

injerto proximo al esternon, etc.), o;

o Pacientes con riesgo quirurgico aumentado (STS- PROM o EuroSCORE II > 8%)
u otros factores de riesgo que no se incluyan en estas escalas, como la fragilidad,

la aorta de porcelanay las secuelas de la radiacion toracica.

o Determinadas circunstancias individuales del paciente favorecen la opcion de la
TAVI frente a la SAVR, como son la radiacion toracica previa, presencia de

bypass coronarios permeables o cirugia cardiaca previa.
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e Candidatos a SAVR:
o Edad <75 afios
o Pacientes de bajo riesgo quirdargico (STS-PROM o Euro Score Il < 4%) o;

o Pacientes operables no adecuados a TAVI por acceso femoral
2.6. Estudio previo a la decision del implante

El protocolo de estudio pre-TAVI realizado en el HUNSC consta de los siguientes

pasos:

e Valoracion del riesgo quirdrgico. Existen dos puntuaciones de riesgo:
o STS - PROM (Society of Thoracic Surgeons 30-Day Predicted Risk of
Mortality Score): Es una herramienta aceptada para predecir el riesgo de
mortalidad a los 30 dias. Bajo riesgo: < 4%; riesgo intermedio: 4-8%; alto

riesgo: > 8%.

o EuroSCORE (European System for Cardiac Operative Risk Evaluation): Es la
escala de riesgo mas utilizada en paises europeos. EI EuroSCORE Il se
desarroll6 posteriormente. A esta nueva puntuacion de riesgo se incorporaron
variables como la movilidad reducida, la clase funcional de la NYHA y la
diabetes. EuroSCORE Il parece tener un poder discriminador superior para
predecir la mortalidad a 30 dias comparado con el EuroSCORE logistico

original.

e Valoracion de comorbilidades y fragilidad.

Las guias europeas de valvulopatias'® recomiendan que la TAVI solo se realice en
pacientes en los que exista posibilidad de mejorar su calidad de vida. En este sentido, es
fundamental evaluar el nivel de autonomia del paciente, puesto que esta mejoria no
depende solamente de factores relacionados con la EA, sino también de otros aspectos
como la comorbilidad asociada, las discapacidades y la fragilidad, especialmente en el

paciente anciano. Con este fin se emplean las siguientes escalas:

o Indice de Charlson. Sistema de evaluacion de la esperanza de vida a los diez
afnos, en dependencia de la edad en que se evalua, y de las comorbilidades del

sujeto.
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o Indice de Barthel: Es uno de los instrumentos mas utilizados en la medicion
de actividades basicas de la vida diaria. La puntuacion final va de 0 a 100,

siendo 100 la maxima independencia y 0 la maxima dependencia.
e Evaluacion anatomica

La medicion del tamafio del anillo es un paso critico en la planificacion del implante
del TAVI. En el momento actual, el empleo de una técnica 3D (TC, ETE 3D, RMN) para
la medicion del anillo aortico se asocia a una menor incidencia de insuficiencia aortica
periprotésica tras el implante. El estudio permite la obtencion de mualtiples medidas que
incluyen los diametros, el perimetro y el area. Estas dimensiones varian a lo largo del
ciclo cardiaco, por lo que se recomienda la toma de iméagenes sincronizada con
electrocardiograma y que las medidas se tomen en sistole, en el 30% del intervalo R-R,
ya que es el momento en el que el anillo tiene dimensiones méaximas. De esta manera, la
técnica elegida en el HUNSC para este estudio es el Cardio TC. Se ha convertido en la
herramienta de referencia ya que permite el estudio del anillo valvular, de la raiz aortica

y del acceso vascular en la misma prueba.

Ademas, es la técnica con mayor resolucion espacial, valora la anatomia de la raiz
adrtica y de las arterias coronarias, y realiza un estudio completo de los ejes ilio-
femorales, permitiendo seleccionar la mejor via para el implante valvular. El estudio
incluye una amplia lista de parametros entre los que se encuentran el patron de
calcificacion de la valvula, todos sus diametros y areas, la altura de los senos de Valsalva,
la distancia desde cada seno de Valsalva a la comisura opuesta, la altura de los velos, la

altura de las coronarias, etc.
e Evaluacion del acceso vascular

En concordancia con la evidencia actual, en el HUNSC inicialmente se prefiere solo
el acceso femoral. Con la tecnologia de la que se dispone actualmente, es necesario un
calibre vascular minimo de 5-5,5 mm, y que los vasos no presenten una importante
ateromatosis, sobre todo en el caso de los vasos con calibre cercano al limite aceptable.
Ademas, no debe observarse una tortuosidad importante ni angulaciones marcadas en

vasos severamente calcificados.
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2.7. Contraindicaciones
Las contraindicaciones del TAVI se dividen en relativas y absolutas.

e Contraindicaciones relativas. Valvulopatia bicuspide o ausencia de calcificacion
valvular, enfermedad coronaria no revascularizada que requiera revascularizacion,
FEVI < 20% y enfermedad pulmonar obstructiva cronica o apex del ventriculo
izquierdo no accesible en abordajes transapicales.

e Contraindicaciones absolutas.

o Relativas al centro: ausencia de Heart Team o valoracion desfavorable del
mismao.

o Clinicas. Esperanzade vida inferior a 1 afio, mejora clinica no esperada debido
a comorbilidades o enfermedad asociada que contribuya a la sintomatologia y
que solo pueda ser tratada mediante cirugia.

o Anatémicas. Tamafio anular inadecuado (< 19 mm o > 29 mm), trombo
intraventricular izquierdo, endocarditis activa, elevado riesgo de obstruccion
de los ostium coronarios, placas ateroscleréticas con trombos méviles en aorta
ascendente o cayado adrtico y acceso vascular inadecuado para transplante

transfemoral o subclavio.

2.8.  Valoracion del ventriculo derecho

La disfuncion ventricular derecha es una conocida consecuencia fisiopatoldgica de la
estenosis aortica, cuya incidencia se ha documentado en un 25% de los pacientes que la
padecen en su estadio severo?’. Una sobrecarga crénica de presion y/o volumen en las
camaras cardiacas izquierdas puede ser transmitida a través de los vasos pulmonares al
ventriculo derecho, provocando su dilatacion, remodelacion compensatoria y finalmente
disfuncion. Entre los factores que precipitan la aparicién de esta patologia ademas se
encuentran la hipertension pulmonar (HTP), que a su vez puede ser consecuencia directa

de la disfuncidn ventricular izquierda, otras enfermedades del pulmén, y las arritmias.

Una de las técnicas mas frecuentemente empleadas para evaluar la funcion del
ventriculo derecho es la ecocardiografia transtoracica. Las caracteristicas no invasivas del
procedimiento, su accesibilidad y la informacion que proporciona la convierten en una
candidata ideal para este fin. Entre los pardmetros que se cuantifican en esta prueba

destacan:
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e Desplazamiento sistolico del plano del anillo tricuspideo (TAPSE, por sus siglas

en inglés)

Es la distancia que recorre el plano que forma dicho anillo en sentido longitudinal
durante el ciclo cardiaco. El empleo de este parametro como evaluacién de la funcién
sistdlica derecha fue propuesto en 198428 y diversas publicaciones han demostrado
su adecuada correlacién con mediciones de ventriculografia nuclear y resonancia

magnética®® 30, También existe evidencia suficiente de su utilidad diagndstica3®: 2.

Su determinacion se realiza empleando el modo M del ecdgrafo y posicionando
el transductor sobre el anillo lateral trictspide, midiendo posteriormente su distancia
al 4pex cardiaco en fase telediastélica y telesistélica y restando ambas longitudes. De
esta manera, cifras de TAPSE mas elevadas se relacionan con una menor sobrecarga
de presiones y, por tanto, mejor funcion del ventriculo derecho. Actualmente, la
American Society of Ecocardiography recomienda establecer su limite inferior de la

normalidad en 16 mm%,
e Presion sistolica en la arteria pulmonar (PAPS).

Ecocardiograficamente se determina de manera indirecta, estimada desde el flujo
Doppler continuo de la insuficiencia trictspide (IT = Vmax?X 4 + presion media en
auricula derecha), usando el diametro de la vena cava inferior y su comportamiento
con la inspiracion profunda. Esta medicion indirecta es equivalente a la PAPs real en
ausencia de obstruccion del tracto de salida del ventriculo derecho o estenosis de la
valvula pulmonar. En el caso de que esté presente alguna de estas patologias, el
calculo de la PAPs se sobreestima y es corregido. Se considera que esta presion esta
en rango de normalidad cuando es inferior a 40 mmHg, estableciéndose la siguiente

clasificacion cuando se encuentra por encima de ese valor:

o Hipertension pulmonar ligera: PAPs entre 40 y 50 mmHg.
o Hipertension pulmonar moderada: PAPs entre 50 y 70 mmHg.

o Hipertension pulmonar severa: PAPs superior a 70 mmHg.
e Acoplamiento ventriculo arterial derecho (AVAd).

Es una medida que evalla la eficiencia mecénica del ventriculo derecho y la
adaptacion del mismo a la sobrecarga de presion en el territorio de la arteria pulmonar y

por tanto, del mantenimiento de un “equilibrio energético” entre ambos sistemas (donde
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tedricamente, en condiciones basales energéticas, las impedancias deben ser iguales). En
condiciones normales, el volumen sanguineo que el ventriculo es capaz de transmitir es
recibido en su totalidad por la arteria pulmonar, situacion en la que existe un adecuado
acoplamiento entre ambos espacios. Sin embargo, en la hipertension pulmonar cronica,
el remodelado vascular que sufren los vasos pulmonares causa un aumento de las
resistencias, que produce una sobrecarga en el ventriculo derecho. En este contexto el
sistema de presiones no esta equilibrado, de modo que se altera tanto el volumen que el
ventriculo es capaz de expulsar como el que el espacio de la arteria pulmonar es capaz de
recibir. Es en este contexto en el que se habla de un mal acoplamiento. La medida més
utilizada y validada para la estimacion del AVA de manera no invasiva es el cociente
entre el TAPSE y la PAPs®.

Algunos estudios recientes han indagado en el valor de estos parametros
ecocardiograficos con dos finalidades principales. En primer lugar, comprobar si
someterse a TAVI implica un beneficio claro en lo referente a la mejoria de la funcion
del ventriculo derecho, buscando cambios en los valores posteriores a la intervencion con
respecto a los basales®* 33, Por otra parte, verificar si en efecto esa mejoria tuviera valor
pronostico®* %6:37:38_Sin embargo, y a pesar de que estos factores si han demostrado tener
un fuerte valor prondstico de los pacientes sometidos a SAVR®, su papel en el TAVI
permanece sin evidencia cientifica suficiente, suponiendo actualmente una linea de

investigacion muy activa.
3. Hipotesis de trabajo y objetivos

Valorar los cambios en la funcion del ventriculo derecho, asi como el acoplamiento

ventriculo arterial derecho y su relacion con el implante de la vavlula aortica transcatéter.
4. Material y métodos

Se trata de un estudio unicéntrico, observacional y descriptivo realizado en
pacientes consecutivos sometidos a TAVI en el Hospital Universitario Nuestra Sefiora de
la Candelaria, cuyo seguimiento se llevé a cabo entre los meses de abril de 2022 y febrero
de 2023. Los criterios de inclusion son los descritos previamente conforme al protocolo
de seleccion de pacientes para TAVI. Se evaluaron variables demogréficas, clinicas y
ecocardiogréaficas, estas ultimas pre y post TAVI. Todos los pacientes contaban con un
estudio ecocardiogréafico basal previo al implante, y se les realizé otro al cabo de diez dias

tras el implante de prétesis bioldgica. Para la inclusién en el estudio, cada paciente firmé
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un consentimiento informado previo al procedimiento acorde a lo establecido en el
capitulo IV de la ley 41/2002 del 14 de noviembre de 2002.

Para el andlisis estadistico de la muestra se realizd un estudio descriptivo de
variables demogréficas, clinicas y ecocardiograficas, y para el analisis de los parametros
a estudio pre y post implante fue empleada la t de Student para muestras apareadas. Se

analizé también utilizando la W de Wilcoxon, dado el tamafio muestral en el estudio.

5. Resultados

5.1. Caracteristicas demogréaficas de la poblacién

Se incluyé un total de 40 pacientes que se sometieron a TAVI, de los cuales el
42.5% eran mujeres. La edad media fue de 82.5 afios, con un rango de edad de 65 a 93
afios. Se observé que el 72.5% de los pacientes eran hipertensos (HTA), el 47.5% tenian
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), el 60% padecian hipercolesterolemia (DLP) y el 30%
eran fumadores. Un 22.5% de los pacientes tenia algin grado de enfermedad renal crénica
(ERC).

En cuanto a variables en el &mbito cardioldgico, el 35% de los pacientes tenia
antecedentes de enfermedad coronaria y el 47.5% tenia fibrilacion auricular (FA).
Ademas, el 10% de los pacientes habian sido sometidos a revascularizacion quirdrgica

previay el 2.5% a cirugia cardiaca valvular adrtica.
5.2. Caracteristicas ecocardiogréaficas basales

Se valoraron pardmetros ecocardiograficos preTAVI. Los diametros
telediastolicos y telesistolicos del ventriculo izquierdo fueron de 46.6 mm £ 5.59 y 27.6
mm * 6.37 respectivamente. La fraccion de eyeccidn de ventriculo izquierdo media fue
de 58.6%x9.37. El gradiente maximo y medio de la estenosis aortica fue de 75£17 mmHg
y 45.6£10.7 mmHg respectivamente. La media de velocidad maxima de la estenosis
valvular fue de 4.23 m/s £0.94. El diametro medio de la auricula izquierda fue 43.3 mm
+4.34. EI TAPSE previo fue de 20.4 mm £3.1 y la PAPs de 37.9+8.9 mmHg. La ratio de

acoplamiento basal, antes del implante, fue de 0.54 mm/mmHg.
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Resultados

Edad (media y rango) 82.5 [65,93]
Sexo Femenino, n (%) 17 (42.5)
HTA, n (%) 29 (72.5)
DM2, n (%) 19 (47.5)
DLP, n (%) 24 (60)
ERC, n (%) 9 (22.5)
Fumador, n(%o) 14 (35)
Enfermedad Coronaria (%0) 14 (35)
IC, n (%) 8 (20)
FA/Flutter, n (%) 19 (47.5)
Revascularizacion Previa, n (%) 4 (10)
Cirugia Valvular Previa, n (%) 1(2.5)
DTDVI (media + DE) 46.6 £5.59
DTSVI (media + DE) 27.6 +6.37
FEVI (media + DE) 58.6 +9.37
Diametro Al (mm) 43.3+4.34
Gradmax Previo (mmHg) 45.6 + 10.7
Gradmeq Previo (mmHg) 75.0+£17.0
Vmax Previo (m/s) 4.23 £0.94.
TAPSE Previo (mm) 20.4+£3.10
PAPs Previo (mmHg) 37.9+8.90

Tabla 1. Variables demograficas, clinicas y ecocardiograficas basales. DTDVI: diametro
telediastolico del ventriculo izquierdo. DTSVI: didmetro telesistolico del ventriculo izquierdo. Al:
auricula izquierda. Gradmsx: gradiente méaximo. Gradmeds: gradiente medio. Vma: velocidad
méaxima del flujo tricuspideo.

5.3. Resultados post implante

A los diez dias se realizd un ecocardiograma de control, sin cambios significativos
en las medidas volumétricas del ventriculo izquierdo. La media de la Vmax post implante
fue de 1.3 m/s + 0.12, y de los gradientes medios y maximos 5.9 mmHg £ 2.1y 11.8
mmHg + 3.4 respectivamente. En cuanto a los parametros que se midieron para la

valoracion del ventriculo derecho, se evidenci6é una mejora del TAPSE de +1.925 mmy
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mejora de la PAPs de -8.65 mmHg. En consecuencia, se observd una mejoria en los
parametros de acoplamiento del VD respecto al valor basal, con una mejora en el AVAd
(TAPSE/PAPSs) después de la intervencion. Los datos mostraron un aumento global
medio de 0.22 mm/mmHg (p<0.001), a expensas de un descenso en la PAPs de 37.9
mmHg a 29.2 mmHg (p<0.001) y de un aumento estadisticamente significativo de la
excursion sistélica del plano del anillo trictspide (TAPSE) de 20.4 mm a 22.3 mm (p =
0.006).

Pre-TAVI Post-TAVI Diferencia Absoluta p-valor
TAPSE, mm 204 22.3 +1.925 0.006
PAPs, mmHg 37.9 29.2 - 8.65 <0.001
TAPSE/PAPs, 0.54 0.76 +0.22 <0.001

mm/mmHg

Tabla 2. Comparacién de parametros ecocardiograficos del ventriculo derecho pre y post implante.
6. Discusion

En el presente estudio hemos evaluado los cambios sobre la funcion ventricular
derecha y el acoplamiento ventriculo arterial en los pacientes sometidos a TAVI. En
nuestra cohorte, los hallazgos evidencian una mejoria significativa tanto en los

pardmetros de funcion ventricular derecha como en la ratio TAPSE/PAPS.

La evidencia actual muestra que la persistencia de HTP, patologia frecuentemente
asociada al perfil de paciente candidato a TAVI, se asocia a resultados adversos tras la
intervencion. En este sentido, numerosos estudios han evidenciado relacion entre la HTP
(incluso moderada) en el primer mes post implante con la mortalidad por cualquier causa
a 1 afio®. Dado que la HTP esta fuertemente relacionada con la funcién sistélica del
ventriculo derecho, la evaluacion de esta ultima cobra practicamente la misma relevancia,
y aunque inicialmente algunos estudios no parecian demostrar su valor prondstico, cada
vez son mas los que muestran asociacion con resultados adversos*! 4243, Hasta hace poco
tiempo la evaluacion de los parametros de funcidn ventricular derecha requeria técnicas
hemodinamicas invasivas, sin embargo, hoy en dia es viable evaluarlos mediante
ecografia transtoracica. Destaca un estudio de Guazzi et. al® que utiliz el indice
TAPSE/PAPs en una gran cohorte de pacientes con HTP, insuficiencia cardiaca y FEVI
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preservada. Este trabajo demostré una muy buena asociacion con las técnicas invasivas
(p<0,001), validando este indice para la medicién ecocardiogréafica del acoplamiento
ventriculo-arterial. A su vez, otros estudios han demostrado la capacidad del AVA para

estratificar el prondstico de los pacientes con HTP4,

La relacion pronostica entre funcion del ventriculo derecho, HTP y resultados
adversos probada por los citados estudios plantea la cuestion de si la intervencion de
TAVI es capaz de lograr una mejoria en estos parametros. A este respecto la evidencia
actual también parece seguir la misma linea, mostrando cambios significativos positivos
tras el procedimiento. En un estudio recientemente publicado por Parasca et. al®*, una
cohorte de 160 pacientes mostré una mejoria del AVA (p<0,001) en pacientes a los 30
dias post implante, que mayoritariamente fue debida a una disminucion de la PAPs
(p<0,001). Otros trabajos han reflejado resultados con preservacion de buena funcion en
aquellos pacientes que asi la tenian antes de la intervencion, y mejorias en la mayoria de
los que padecian disfuncion®® 3¢, En algunos de estos casos la mejoria del indice
TAPSE/PAPs se produjo a expensas del TAPSE. En nuestro estudio, ambos valores
representados en la ratio mostraron una mejoria significativa, lo cual supone un mayor
preso sobre la mejoria del AVA. Si bien en otros trabajos este hecho se ha aproximado,
en la mayoria no se ha llegado a alcanzar la significancia estadistica tanto para el TAPSE

como para la PAPs.

En este estudio se ha comprobado la viabilidad de un estudio previo y posterior al
implante transcatéter, asi como la posibilidad de parametrizar de manera fiable la
competencia hemodinamica del ventriculo derecho mediante una técnica no invasiva.
Transcurridos diez dias desde el TAVI, ambos indicadores del indice TAPSE/PAPs
mostraron una mejoria significativa en el estudio ecocardiogréfico, teniendo esto un
mayor impacto sobre la mejoria global del AVA que la mejoria de un solo pardmetro
individualmente. Esta evidencia apoya con cada vez mas firmeza la hipétesis de que la
liberacion de la obstruccion valvular en el ventriculo izquierdo tiene un importante

impacto sobre la mejoria de la funcion ventricular derecha.

El significado de esta mejoria no se limita al beneficio inmediato de la eliminacion
de la estenosis valvular. Un trabajo publicado por Sultan et. al* hall6 que la ratio
TAPSE/PAPs es capaz de estratificar el riesgo de pacientes sometidos a TAVI en forma
dosis-respuesta, de tal manera que aquellos que aquellos que padecian peor acoplamiento

tuvieron una mortalidad mas alta incluso en el analisis ajustado a otras comorbilidades.
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Los autores del estudio resaltan el valor del indice TAPSE/PAPs como integrador de la
salud del lado derecho del corazén y llegan a recomendar su incorporacién al proceso de
toma de decisiones pre-implante. Numerosas investigaciones han hallado esta
correlacion, encontrando a la disfuncion ventricular derecha como el predictor mas
potente de mortalidad a 1 afio post TAVI®’, especialmente en aquellos pacientes que no
mostraron mejoria después del procedimiento. En este ultimo grupo, la persistencia de la
disfuncion parece estar relacionada con el remodelado que sufre la vasculatura pulmonar
sometida a la sobrecarga cronica de presion, siendo todavia necesaria mayor evidencia en
este sentido. En cualquier caso, lo que parece claro es que la mejoria o no de la funcion
del ventriculo derecho tras el TAVI, y especialmente del AVA, tiene un peso

determinante sobre los resultados a largo plazo de los pacientes.

Las principales limitaciones de este estudio estan relacionadas con el tamafio
muestral, que restringe su potencia estadistica, y con la imposibilidad de realizar un
seguimiento prospectivo. Dado que el procedimiento TAVI es de reciente implantacion
en el HUNSC, por el momento no ha sido posible observar cambios en los parametros
estudiados a 1 o 5 afios. Es por ello que tampoco corresponde realizar valoraciones
pronosticas, aunque los datos de estudios similares en poblaciones mayores sugieren que
los resultados a largo plazo deberian ser favorables. Esto deja abierta una linea de futura
investigacion, que permitiria comparar los resultados en este centro con la evidencia
existente y proporcionar valiosa informacion sobre el prondstico de los pacientes

intervenidos.
7. Conclusiones

En este estudio concluimos, en primer lugar, que es posible realizar una
evaluacion no invasiva de la funcién ventricular derecha en pacientes sometidos a TAVI
antes y despues de la intervencion. La ecocardiografia transtoracica es una prueba
accesible que permite la parametrizacion de numerosos valores que evallan de manera
fiable el estado hemodinamico de esta cAmara cardiaca. Ademas, observamos que dichos
parametros mejoran significativamente en los primeros 40 pacientes intervenidos en el
HUNSC transcurridos diez dias desde el implante. Tal y como sugiere la evidencia actual,
esta mejoria puede estar relacionada con el pronoéstico, siendo favorable en aquellos que

muestran una recuperacion superior de la funcion.
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8. ¢Qué he aprendido de este TFG?

El principal valor que he obtenido de la realizacion de este trabajo ha sido, sin
duda, aprender a planificar, estructurar y llevar a cabo un proyecto de investigacion. Esta
primera aproximacion a la préactica del método cientifico me ha ensefiado a plantear
correctamente las hipotesis, a realizarme las preguntas adecuadas, y programar en base a
ello un estudio empirico que trate de responderlas. Consecuentemente, he aprendido a
construir una base de datos y a comprender los resultados derivados de su analisis
estadistico. Esto me ha ensefiado también a manejar los medios técnicos que
habitualmente se emplean para ello, como programas informaticos dedicados a la

estadistica.

Por otra parte, el area de la cardiologia en la que ha sido enfocado me ha conducido
a profundizar en gran medida en una rama muy especifica de la medicina. Esto, a pesar
de que en ocasiones es considerado una desventaja, me ha permitido aprender a
desenvolverme en el ambito de la ciencia de mayor actualidad y llegar hasta la frontera
del conocimiento. Este hecho, que inicialmente supuso un reto, ha terminado por
convertirse en una motivacion para continuar sobre esta linea, reforzando ain mas en mi

el interés por la préactica de la investigacion.
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