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El desajuste paciente-prétesis moderado no aumenta de
modo independiente la mortalidad a 30 dias tras la sustitucion

aislada de valvula aértica
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Introduccién y objetivos. La cuestion de si un des-
ajuste paciente-prétesis moderado tras la sustitucion ais-
lada de la valvula adrtica puede aumentar la mortalidad a
30 dias continta abierta. El objetivo de este estudio es
verificar si un desajuste moderado es un factor predictivo
de caracter independiente respecto a la mortalidad tem-
prana total o cardiaca tras la sustitucién valvular aértica.

Métodos. Formaron la poblacion del estudio 272 adul-
tos (mediana de edad, 72 afos; intervalo intercuartilico,
66-76 afios) a los que se practicaron intervenciones de
sustitucion aislada de la valvula aodrtica. Se considero
que habia un desajuste moderado si el area efectiva del
orificio indexada que se preveia era < 0,85 y > 0,65 cm?/
m?2. Se consider6 que habia un desajuste grave si el area
efectiva del orificio indexada prevista era < 0,65 cm?/m?2.
El seguimiento a 30 dias respecto a la supervivencia se
cumplio en el 100% de los casos.

Resultados. Se detect6 un desajuste moderado en el
37,9% de los pacientes. No hubo ningun caso de des-
ajuste grave. Un andlisis multivariable identifico los si-
guientes factores predictivos independientes para la mor-
talidad total a 30 dias: fraccion de eyeccion ventricular
izquierda < 50% (p = 0,03) y edad (p = 0,01). Las mismas
variables pero con un mayor nivel de significacion esta-
distica eran factores predictivos de la supervivencia por
causas cardiacas a 30 dias: fraccién de eyeccion ven-
tricular izquierda < 50% (p = 0,006) y edad (p = 0,008).
Nuestro analisis no identificé que el desajuste moderado
fuera un factor predictivo de la mortalidad total o cardia-
ca a 30 dias en nuestra muestra de estudio.

Conclusiones. Nuestros resultados indican que la evi-
dencia de que la implantacion de la prétesis del tamafo
medido en un anillo adrtico pequefio compromete la su-
pervivencia del paciente esta lejos de ser clara cuando el
desajuste paciente-protesis es moderado.

Palabras clave: Valvula adrtica. Protesis valvular. Cirugra.
Supervivencia.
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Moderate Patient-Prosthesis Mismatch Has No
Independent Effect on 30-Day Mortality After
Isolated Aortic Valve Replacement

Introduction and objectives. It is still not clear whether
the presence of a moderate patient-prosthesis mismatch
afterisolated aortic valve replacement can increase 30-day
mortality. The aim of this study was to determine whether
a moderate mismatch is an independent predictor of early
global or cardiac mortality after aortic valve replacement.

Methods. The study involved 272 adult patients
(median age, 72 years; interquartile range, 66-76 years)
undergoing isolated aortic valve replacement. Moderate
mismatch was considered to be present if the projected
indexed effective orifice area was <0.85 and >0.65 cm?/
m?. Severe mismatch was present if the projected indexed
effective orifice area was <0.65 cm?/m?. Follow-up to
assess survival at 30 days was carried out in 100% of
patients.

Results. Moderate mismatch was observed in 37.9%
of patients. None had a severe mismatch. Multivariate
analysis identified the following independent predictors of
global mortality at 30 days: left ventricular ejection fraction
<50% (P=.03) and age (P=.01). The same variables were
identified as predictors of 30-day cardiac survival, but at a
higher level of statistical significance: left ventricular ejection
fraction <50% (P=.006) and age (P=.008). The analysis did
not identify moderate mismatch as a predictor of global or
cardiac 30-day mortality in our study population.

Conclusions. Our findings indicate that the evidence
that inserting a prosthesis of the measured size in a
small aortic annulus compromises the patient’s survival
is far from clear when the patient-prosthesis mismatch is
moderate.

Key words: Aortic valve. Valve prosthesis. Surgery.
Survival.

Full English text available from: www.revespcardiol.org

INTRODUCCION

Segun la definiciéon original publicada por
Rahimtoola en 1978, «puede considerarse que existe
un desajuste cuando el area efectiva de la protesis
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ABREVIATURAS

AEOQ: area efectiva del orificio.

AEOI: area efectiva del orificio indexada.
DPP: desajuste paciente-protesis.

GP: gradiente de presion transvalvular.
SVA: sustitucién de valvula aortica.

valvular, tras su implantacién en el paciente, es in-
ferior a la de la valvula humana normal»!. Pibarot
et al>, mas recientemente, establecieron una dico-
tomia en dos entidades dentro de este desajuste: el
desajuste grave, definido por un area efectiva del
orificio indexada (AEOI) < 0,65 cm?m?, y el des-
ajuste moderado con valores de AEOI entre 0,65 y
0,85 cm?/m?. El desajuste paciente-protesis (DPP)
grave es un trastorno muy poco frecuente, y se ha
descrito que es un factor de riesgo de caracter inde-
pendiente para la mortalidad total a 30 dias tras la
sustitucion del valvula adrtica (SVA)®. En cambio,
la cuestion de si un DPP moderado repercute en la
supervivencia postoperatoria contintia estando
abierta. De hecho, en la literatura hay datos contra-
dictorios respecto a esta cuestion. Existen diversos
factores de confusidn, entre ellos las caracteristicas
preoperatorias de la poblacion estudiada y el
tiempo transcurrido hasta la evaluacion del area
efectiva del orificio, que podrian explicar en cierta
medida estas diferencias de resultados. El objetivo
de este estudio es determinar si un desajuste mode-
rado es un factor predictivo de caracter indepen-
diente para la mortalidad temprana total o cardiaca
en una muestra de poblacion tratada con sustitu-
cion aislada de la valvula adrtica.

METODOS

Entre julio de 2000 y noviembre de 2008, en
nuestro centro se practicaron intervenciones de susti-
tucion valvular aodrtica a un total de 463 pacientes.
Decidimos incluir en nuestro estudio a todos los pa-
cientes adultos (edad > 18 afos) a los que se practi-
caba una SVA aislada por una estenosis valvular
adrtica o una valvulopatia adrtica mixta, en los que
se disponia de informacion sobre el tipo, modelo y
tamafo segun prospecto de la protesis y sobre los va-
lores previstos del area efectiva del orificio indexada.

Se excluy6 a los pacientes con insuficiencia adr-
tica pura, los que tenian antecedentes previos de
otras intervenciones de cirugia cardiaca, los que
fueron tratados con una operacién valvular mul-
tiple o con cirugia de la aorta, los pacientes en los
que se programo la intervencion a causa de una en-
docarditis valvular, los intervenidos con una SVA
de emergencia o de urgencia, y los pacientes a los
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que se practico al mismo tiempo un bypass arterial
coronario. Formaron la muestra de poblacion de
nuestro analisis 272 pacientes. Como se indica en la
tabla 1, en la que se incluyen los datos operatorios
obtenidos de una base de datos informatizada,
nuestra muestra estaba formada principalmente por
pacientes de edad avanzada (mediana, 72 [intervalo
intercuartilico, 66-76] afios). Se determino el estado
de los pacientes 1 mes después de la operacion a
partir de la informacion proporcionada por la visita
en el hospital. El seguimiento a 30 dias respecto a la
supervivencia se cumplio en el 100% de los casos.
Las muertes se clasificaron como cardiacas o no
cardiacas mediante una revision de la historia cli-
nica, incluido el informe de autopsia cuando ésta se
habia realizado.

Técnica quirurgica

Se practico una esternotomia media como via de
abordaje estandar y se utilizd bypass cardiopul-
monar con hipotermia sistémica leve (32 °C) en
todos los pacientes. La proteccion miocardica se
obtuvo con una combinacién de cardioplejia con
sangre fria intermitente anterégrada y enfriamiento
topico. El tamano de la protesis se eligio en funcion
del tamano del anillo adrtico determinado con los
calibradores del fabricante. Se eligio siempre la val-
vula mas grande apropiada para un determinado
paciente. Las proétesis valvulares se implantaron en
posicion supraanular, con puntos en U de colcho-
nero y teflén como amortiguador.

Definiciones

La superficie corporal se obtuvo mediante la for-
mula de Dubois. Los valores del area efectiva de
orificio in vivo se estimaron mediante tablas de refe-
rencia basadas en los valores medios del AEO de las
diferentes protesis, tipos y tamaifios (tabla 2>4°) des-
critos en la literatura.

El area efectiva del orificio indexada se calculd
dividiendo el area efectiva del orificio in vivo por el
area de superficie corporal del paciente. Se consi-
der6 que habia un desajuste moderado si el area
efectiva del orificio indexada que se preveia era
< 0,85y > 0,65 cm*m?. Se consideré que habia un
desajuste grave si el AEO indexada prevista era
< 0,65 cm?m?. Las demas definiciones ya fueron
publicadas previamente'’.

Analisis estadistico

Inicialmente, se utilizaron analisis estadisticos
univariables y bivariables para determinar las prin-
cipales caracteristicas de la poblacion en estudio.
Las variables continuas que seguian una distribu-



TABLA 1. Datos de la muestra de pacientes estudiada

Urso S et al. Desajuste paciente-protesis tras sustitucion aislada de valvula adrtica

Datos operatorios Total (n = 272) Pacientes con DPP (n = 103) Pacientes sin DPP (n = 169) p

Preoperatorios
Edad 72 [67-77] 74 [60-77] 72 [64-76] 0,008
Mujeres 130 (48) 57 (55) 73 (43) 0,06
ASC (m?) 1,74 + 0,18 1,76 + 0,17 1,73 +0,18 0,23
DM2 77 (28) 33(32) 44 (26) 0,33
HAS 189 (70) 83 (81) 106 (63) 0,002
EPOC 39 (14) 15(15) 24 (14) 1
IMC > 30 98 (36) 47 (46) 51 (30) 0,01
IRC 12 (4) 5(5) 74) 0,77
FA 46 (17) 14 (14) 32 (19 0,31
FEVI < 50% 37 (14) 11(11) 26 (15) 0,36
HP 43 (11) 16 (16) 27 (16) 1
NYHA 1lI/IV 134 (49) 50 (49) 84 (52) 0,9
Estenosis adrtica pura 210 (77) 83 (81) 127 (75) 0,37
IM previo 4(1,5) 1(1) 3(2) 1
Enfermedad vascular periférica 7(3) 1(1) 6 (4) 0,26
Ictus previo 16 (6) 5(5) 11(7) 0,79
EuroSCORE logistica 5,1 [3,5-7] 5,1[3,5-6,7] 45(2,8-7] 0,19

Intraoperatorios
Tiempo de CEC (min) 82 +22 85+ 21 80+ 22 0,06
Tiempo de pinzamiento (min) 61x17 6315 60«18 0,09
Bioprétesis 184 (68) 93 (90) 91 (54) < 0,001

ASC: érea de superficie corporal; CEC: circulacion extracorpérea; DM2: diabetes mellitus tipo 2; DPP: desajuste paciente-prétesis; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; FA: fibrilacion auricular; FEVI: fraccion de eyeccion ventricular izquierda; HAS: hipertension arterial sistémica; HP: hipertension pulmonar; IM: infarto de miocardio;

IMC: indice de masa corporal; IRC: insuficiencia renal cronica.

Los valores expresan mediana [intervalo intercuartilico], media + desviacion estandar o n (%). Los valores de p corresponden al andlisis bivariable.

TABLA 2. Area efectiva del orificio (cm? de las valvulas artificiales utilizadas en este estudio y frecuencia

de implantacion de cada una

Valvula artificial 19 mm 21 mm 23 mm 25 mm Referencia
Mecanica
St Jude M Regent (8,5%) 1,6 (5,1%) 2 (7,4%) 2,2 (5,9%) 2,5 (0,4%) Bach*
Omnicarbon (4,7%) 1,3 (1,1%) 1,7 (1,8%) 2,3 (1,8%) Bech-Hanssen®
St Jude M Standard (3,6%) 1,04 (1,8%) 8 (0,7%) 1,52 (1,1%) 2,08 Pibarot?
MCRI On-X (3,3%) 1,5 (0,4%) ,7 (0,7%) 2 (2,2%) 2,4 Chambers’
Sorin Bicarbon (2,2%) 1,36 1 46 (1,1%) 1,98 (1,1%) 2,39 Rosenhek®
Bioprotésica
CE Perimount (24,7%) ,1(3,7%) ,3 (8,5%) 1,5 (10,3%) 1,8 (2,2%) Pibarot?
Mitroflow (26,8%) ,2 (5,1%) 4 (14,4%) 1,6 (7,3%) Tasca®
Soprano (8,1%)* 1 25 (0,4%) 1 56 (1,5%) 1,78 (4,8%) 1,91 (1,5%) Bleiziffer'®
CE Perimount Magna (5,1%) 1,41 (1,1%) 1 49( ,9%) 1,89 (0,7%) 2,09 (0,4%) Bleiziffer'®
St Jude Epic Supra (3%) ,6 (0,8%) 2,38 (2,2%) Bleiziffer®

*Valvulas de 18, 20, 22 y 24 mm.

cion normal seglin lo establecido por la prueba de
Kolmogorov-Smirnov se expresaron en forma de
media = desviacidon estandar. Las variables conti-
nuas de distribucion no normal se expresaron en
forma de mediana [percentiles 25-75]. Las compara-
ciones de proporciones entre los grupos se reali-
zaron con la prueba de la ¥? o la prueba exacta de
Fisher en el caso de proporciones pequenas de va-
riables categoricas, con la prueba de la t de Student
para grupos independientes en el andlisis bivariable

de variables continuas normales, o con la prueba de
Mann-Whitney en los demas casos. Se calculo el in-
tervalo de confianza (IC) del 95% para el DPP mo-
derado, utilizando una aproximacién de propor-
ciones binomial. Durante la realizacioén del analisis,
el estadistico no tuvo informacién sobre la pre-
sencia de desajuste evaluado mediante el AEOI.
Todas las variables que se indican en la tabla 1
fueron analizadas como variables independientes
mediante una regresion logistica multivariable bi-
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nomial, en la que la variable dependiente era la
mortalidad total o la mortalidad cardiaca (muerte
= 1; no muerte = 0). Ademas del método por de-
fecto, se utilizaron dos métodos de seleccion para
introducir las variables independientes en el analisis
multivariable: seleccion condicional hacia adelan-
te (forward) y seleccién de Wald hacia adelante
(forward). Ambos métodos introducen variables en
el modelo de manera secuencial, segiin un orden
que depende de la asociacion de la variable con el
resultado (mortalidad total y cardiaca) medida con
la significacion del estadistico score. En la seleccion
condicional hacia adelante (forward), las pruebas
para eliminacion de variables se basan en la proba-
bilidad del estadistico de cociente de verosimilitud
evaluado mediante estimaciones de parametros
condicionales. En la seleccion de Wald hacia ade-
lante (forward), las pruebas para eliminacion de va-
riables se basan en la probabilidad del estadistico de
Wald. Los tres métodos de seleccion han obtenido
los mismos resultados en cada modelo estudiado.

La influencia de las variables predictivas se ex-
preso en forma de odds ratio (OR), que se presentan
con los IC del 95%, calculados con el método de
Woolf.

Las diferencias asociadas a valores de p < 0,05 se
consideraron estadisticamente significativas. Para el
analisis de los datos se utilizaron los programas
SPSS (version 14, SPSS Inc., Chicago, Illinois,
Estados Unidos) y MINITAB V.11 (Minitab Inc,
State College, Pensylvania, Estados Unidos).

RESULTADOS

Se detect6 un DPP moderado en el 37,9% (IC del
95%, 32,1-43,6; n = 103) de la poblacion analizada.
Ninguno de los pacientes presentdé un DPP grave.
La mortalidad total a 30 dias fue del 5,5% (n = 15).
La mortalidad total temprana fue inferior en el
grupo con desajuste, sin que la diferencia fuera es-
tadisticamente significativa (grupo sin DPP, 6,5%;
grupo con DPP, 3.9%; p = 0,42). La mortalidad
cardiaca temprana fue del 3,7% (n = 10) y fue mas
alta en el grupo con desajuste, sin que la diferencia
fuera estadisticamente significativa (grupo sin DPP,
3,6%; grupo con DPP, 3,9%; p = 1). Las causas no
cardiacas de mortalidad a 30 dias fueron: mediasti-
nitis (n = 2), sepsis (n = 1), embolia pulmonar
(n = 1) y distress respiratorio (n = 1).

Segun el analisis de regresion logistica, los pa-
cientes con un desajuste moderado tenian una inci-
dencia superior de obesidad (OR = 1,9; IC del 95%,
1-3,5; p = 0,03) y era mas frecuente que se les im-
plantara una bioprotesis (OR = 0,1; IC del 95%,
0,05-0,02; p < 0,001), en comparacion con los pa-
cientes sin desajustes. El analisis multivariable iden-
tifico los siguientes factores predictivos indepen-
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dientes para la mortalidad total a 30 dias: fraccion
de eyeccion ventricular izquierda < 50% (OR = 3.8;
IC del 95%, 1,1-12,9; p = 0,03) y edad (OR = 1,3;
1C del 95%, 1,1-1,5; p = 0,01).

Las mismas variables pero con un nivel de signifi-
cacion estadistica superior se identificaron como
factores predictivos para la supervivencia cardiaca
a 30 dias: fraccion de eyeccion ventricular izquierda
< 50% (OR =9.7; IC del 95%, 1,9-48,6; p = 0,006) y
edad (OR = 1,2; IC del 95%, 1-1,3; p = 0,008). No
se observo que el desajuste moderado fuera un
factor predictivo de caracter independiente para la
mortalidad temprana total o cardiaca. Para ana-
lizar la clase funcional postoperatoria, la dicotomi-
zamos en los dos grupos siguientes clase I-1I de la
New York Heart Association (NYHA) y clase
III-1V de la NYHA. De los 257 supervivientes, 15
(5,8%) se encontraban en las clases III-IV de la
NYHA, sin que hubiera diferencias estadistica-
mente significativas entre el grupo que presentaba
desajuste y el grupo que no lo presentaba (grupo sin
DPP, 1,9%, grupo con DPP, 3,9%; p = 0,3).

DISCUSION

El gradiente de presion (GP) transvalvular resi-
dual es el indicador mas comtinmente utilizado para
valorar la obstruccién residual de la proétesis, y esta
correlacionado con el AEOI de manera exponen-
cial. Asi pues, el AEOI puede reducirse dentro de
un amplio margen de valores sin modificar de ma-
nera significativa el GP hasta llegar a una cifra de
0,85 cm?m?, en que se produce un aumento pro-
nunciado del GP'!. Sobre la base de este principio
hemodinamico, en general se acepta que debe evi-
tarse el DPP (AEOI < 0,85 cm?m?). Pibarot et al'?
propusieron un algoritmo de tres pasos para su pre-
vencion. Paso 1: calcular la superficie corporal del
paciente. Paso 2: determinar el AEO valvular mi-
nima necesaria para asegurar una AEO indexada
> 0,85, > 0,8 0 > 0,75 cm?m?, dada la superficie
corporal del paciente calculada en el paso 1. Paso 3:
elegir el tipo y el tamafio de la protesis que tenga
unos valores de referencia para el AEO iguales o
superiores al valor minimo de AEO obtenido en el
paso 2.

De todos modos, en los pacientes con una super-
ficie corporal elevada y un anillo adrtico relativa-
mente pequeio que necesitan una SVA, el anillo
nativo puede no corresponder al tamafio de protesis
requerido, y el cirujano se enfrenta a la disyuntiva
de aplicar una intervencion de agrandamiento del
anillo o posiblemente comprometer el resultado de
la intervencion aceptando una DPP.

Se han descrito diversas intervenciones de agran-
damiento del anillo: la operacidon de Nick'3, la téc-
nica de Manouguian' y la operacion de Konno'.



Estas técnicas permiten la implantacion de valvulas
artificiales de una o dos medidas superiores a la del
tamafio original del anillo adrtico’®. Aunque mu-
chos autores han aplicado estas técnicas con buenos
resultados, algunos han descrito un aumento de la
mortalidad operatoria!?. Parece claro que la realiza-
cion de este tipo de operaciones comporta un au-
mento del tiempo de isquemia miocardica'’. Se ha
senalado que esta variable se asocia a un aumento
de la mortalidad tras el SVA, sobre todo en el an-
ciano'®. Se ha propuesto ¢l uso de bioprotesis sin
stent como alternativa al agrandamiento del anillo
al enfrentarse a la posibilidad de una DPP. Se ha
afirmado que este tipo de proétesis tiene un perfil he-
modinamico excelente, parecido al de la funcién de
la valvula aértica nativa, cuando se evalia postope-
ratoriamente mediante ecocardiografia transtora-
cica (ETT)”. De todos modos, segiin un reciente
metaanalisis, la relevancia clinica de esta ventaja
hemodinamica no esta tan clara®.

En nuestro estudio, el DPP moderado no fue un
factor de riesgo independiente para la mortalidad
temprana. Al examinar la literatura médica al res-
pecto, pueden encontrarse resultados contradicto-
rios en cuanto a esta cuestion. Esto se debe a me-
nudo a la amplia heterogeneidad de estos estudios.
Por ejemplo, hay al menos dos entidades diferentes
de desajuste (DPP grave y moderado) y existen va-
rios parametros para definir el DPP: area efectiva
del orificio indexada, area geométrica del orificio
(AGO) indexada y el valor de Z*. Bridges et al*
presentaron el estudio mas amplio sobre el DPP,
con un analisis de datos obtenidos de un total de
42.310 pacientes a los que se practicé una SVA ais-
lada. En ¢l se indica que un AEO pequeia se asocia
a un aumento de la mortalidad operatoria, pero en
los pacientes en los que se utilizd el mismo modelo
e igual tamano de protesis, los que tenian una
mayor superficie corporal presentaron mejores re-
sultados. Se planteo la hipotesis de que la influencia
del DPP en la mortalidad a corto plazo pueda ser
menos importante que la de varios factores de con-
fusion no medidos, incluida la superficie corporal®.

Recientemente hemos revisado el concepto del
desajuste como factor de riesgo de mortalidad in-
mediata y a medio plazo tras la SVA, y hemos ob-
servado que el desajuste grave podria ser un factor
predictivo de la mortalidad total a 30 dias o a
medio plazo, mientras que el DPP moderado, que
es mucho mas frecuente que el DPP grave, podria
ser un factor de riesgo independiente de mortalidad
total inmediata y a medio plazo en el subgrupo de
pacientes con una fraccion de eyeccion baja’. En el
presente estudio, dado el pequefio porcentaje de pa-
cientes con una fraccion de eyeccion baja (14%), no
fue posible realizar ningun anélisis con una po-
tencia estadistica adecuada para identificar una
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asociacion entre esta variable, el DPP y la morta-
lidad temprana.

Contrariamente a lo indicado por la revision
mencionada acerca del DPP?, en el presente estudio
hemos seleccionado una poblacion homogénea ex-
cluyendo a los pacientes con insuficiencia adrtica
pura y a los pacientes con una operacion valvular
multiple, bypass arterial coronario o cirugia de la
aorta.

Ninguno de los pacientes presentaba un DPP
grave, mientras que se detect6 DPP moderada en el
37,9% de la poblacién analizada. Incluso en nuestra
muestra seleccionada, el analisis no permitié ob-
servar una asociacion estadistica entre el DPP mo-
derado y la mortalidad a 30 dias.

También es importante resaltar que nuestra
muestra estaba formada principalmente por pa-
cientes de edad avanzada (mediana de edad,
72 anos), que constituyen un subgrupo en el que an-
teriormente se ha descrito que el DPP no se asocia
a una mayor mortalidad postoperatoria®.

Limitaciones

Las principales limitaciones de este estudio ra-
dican en su caracter retrospectivo y el tamafo rela-
tivamente pequefio de la muestra. Concretamente,
el bajo nimero de muertes tras la SVA impidio rea-
lizar un analisis de la supervivencia con una po-
tencia estadistica elevada. Ademas, el DPP se pre-
dijo mediante tablas de referencia basadas en la
media del area efectiva del orificio, que puede no
reflejar el valor real in vivo del AEO indexada.

CONCLUSIONES

Aunque nuestros resultados deben interpretarse
con prudencia, dadas las limitaciones estadisticas
del estudio, de hecho apuntan a que la evidencia
que indica que la implantacion de la proétesis del ta-
mafio medido en un anillo adrtico pequefio com-
promete la supervivencia del paciente esta lejos de
estar clara cuando el DPP es moderado.
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